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IL - ENSEIGNEMENT 


Nous indiquerons sommairement les caraclères que nous avons donnés 
à i’Enseignemenl dont nous avons été chargé, depuis 1901 comme Chef 
du laboratoire de Thérapeutique et depuis 1903 comme agrégé. 

En dehors des Confèrences de Pathologie interne que nous avons 
faites à la Faculté, en 1903-1904, nous avons, en 1905-1906, suppléé le 
P** Hayem, à la Clinique Médicale de VHôpital Saint-Antoine. Nous y 
avons fait, une fois par semainej des leçons de Clinique Médicale (dont 
beaucoup ont été publiées dans les périodiques médicaux), et, une fois par 
semaine également, des leçons de Clinique Thérapeutique. De plus, tous les 
mardis, à l’occasion des malades entrants, les élèves de la Clinique étaient 
exercés à la rédaction d’ordonnances qui étaient, par nous, corrigées, anno¬ 
tées et critiquées individuellement le lendemain et qui donnaient lieu à 
l’exposé d’une ordonnance-type : ce système, inauguré à la Clinique de 
Saint-Antoine en 1905, a été appliqué, depuis, dans nos exercices pra¬ 
tiques annuels de Thérapeutique, à la Faculté. 

L’enseignement de la Thérapeutique, dontnous avous été chargé comme 
Chef du laboratoire et comme Agrégé, comprend des conférences didac¬ 
tiques, des exercices pratiques et la direction des élèves travaillant au 
laboratoire de recherches. 

a) Conférences de Thérapeutique. — Elles ont eu lieu, d’abord, pen¬ 
dant le semestre d’été; depuis cinq ans, elles ont été transférées au 
semestre d’hiver (simultanément avec le Cours magistral du Professeur), 
afin que l’Enseignement complet de la Thérapeutique soit épuisé, chaque 
année, avant l’époque où les élèves passent leur 4* examen de Docto¬ 
rat. Continuant, avec le Marfan, la méthode inaugurée avec le 
P** Gilbert, nous avons tenu à ce que, chaque année, le programme soit 
entièrement épuisé pour chaque promotion d’étudiants. Nos conférences 
ont donc systématiquement compris, chaque année, toute la partie du 













III. - PUBLICATIONS DIDACTIQUES 


L’enseignemenl écrit, par le livre ou le périodique, est devenu 
un complément nécessaire de l’enseignement oral, qu’il diffuse dans un 
autre milieu et avec un caractère moins fugace : comme lui, il fait partie 
de notre mission d enseignement. 

Nous ne citerons ici que les ouvrages d’enseignement, à caractère 
didactique et de mise au point, publiés soit isolément, soit dans des 
Collections Scientifiques, soit sous forme de Rapports à des Congrès 
Scientifiques. 

Etat actuel de l’oiiotiièi'apie {Rapport au 1V‘ Congrès de médecine à 
Montpellier ex, une brochure de 40 pages. Colleclion de VŒmremèd.-chir. 
Masson et G'“ , éd., 1899, avec le P'' Gilbert). — Ce rapport donne l’état 
de nos connaissances sur la Thérapeutique par les extraits d’organes, 
encore peu répandues à cette époque; il insiste principalement sur la 
technique de préparation, le mode d’action et les indications des divers 
extraits, ainsi que sur certaines opothérapies que nous avions étudiées 
particulièrement (foie, intestin, etc.). 

Les régénérations d’organes (un vol. in-f6 de 96 pages, Coll. des 
Actualités médicales, J.-B. Baillière et fils, 1900.) — Ce petit volume, de 
caractère didactique, expose les grandes lois de la Régénération : dans la 
Série animale, suivant la hiérarchie ontogénique et philogénique des Êtres 
vivants; chez les animaux supérieurs, suivant la hiérarchie fonctionnelle 
des différents tissus. Un caractère personnel est, cependant, imprimé à ce 
livre par l’exposé de nos divers travaux sur les régénérations muqueuses 
et glandulaires. Nous indiquons enfin l’intérêt primordial du problème 
thérapeutique de la régénération, qui consiste à provoquer systématique¬ 
ment et à diriger l’hyperplasie des organes anatomiquement lésés. 

Les ronctions iiéiiatiques (avec le Gilbert. Un vol. de 287 pages, Naud, 
puis Masson etC'“, éd., 1902).—Dans cette monographie sont étudiées ; d’une 










Introduction générale à la Kinésithérapie, à la Mécanothérapie, à la Gym¬ 
nastique, etc., dans laquelle nous avons cherché à établir les bases scien¬ 
tifiques de méthodes, trop souvent faites encore d’empirisme irraisonné. 
Nous avons montré, notamment, par une série d’exemples expérimentaux 
et cliniques, l’influence que le ■ fonctionnement d’un organe exerce sur 
son développement et sur sa réparation. Nous avons surtout développé la 
doctrine que la Kinésithérapie doit se pénétrer des lois générales de la 
Mécanomorphose : sa charte scientifique dérive de l’adage célèbre de Jules 
Guérin ; « la Fonction fait l’Organe » adage qui, en Kinésithérapie, peut 
s’exprimer ainsi : « le développement de la Fonction dirige le développe¬ 
ment et la régénération de l’Organe ». 


(1909). — Ce chapitre, auquel le P' Landouzya bien voulu nous associer, 
représente la conclusion pratique du volume consacré aux Eaux minérales, 
à la Clirnatothérapie et à la Thalassothérapie. Nous donnons, à propos de 
chaque groupe d’affections, les indications et conire-indications de nos Sta¬ 
tions françaises et cherchons à en dégager les caractéristiques cliniques. 

C) Les Médications eeiiiilaires, médications cytopoïétlques et cytoiytiques 
(1911). — Dans ce chapitre, nous avons traité, dans son ensemble, le pro- 
■ blême des actions thérapeutiques qui s’exercent sur le développement cellu¬ 
laire, soit pour l’activer, soit au contraire pour l’enrayer, et qui aboutis¬ 
sent à l'équilibre cellulaire, morphologique et fonctionnel, de nos organes. 
Il s’agit là de, l’exposé des recherches qui nous ont le plus particulièrement 
préoccupé. 

d) Les médications iiéinatlques : médications iiéniopoïétiques et liéniosta- 
tiqncs (1913). — Ce chapitre nous a également permis d’exposer, dans leur 
ensemble, des questions que nous avons longtemps étudiées. Nous Irai- 





tons successivement la thérapeutique pathogénique, la thérapeutique 
physiologique et la thérapeutique clinique des troublés de l’hémopoïèse 
et de l’hémolyse d’une part, des hémorragies et syndromes hémorragiques 
d’autre part, en insistant plus particulièrement sur le développement per¬ 
sonnel que nous avons donné à ces questions. Une partie de ce chapitre 
est la reproduction de notre Rapport au Congrès de médecine de Paris, 
en 1912, sur la Thérapeutique des syndromes hémorragiques. 

e) Opothérapie (1 vol. in-8 de 602 pages avec 90 ligures, 1910 : Traduc¬ 
tions russe, espagnole et italienne). Conformément à la méthode générale 
que nous avons suivie dans les publications précédentes, nous avons déve¬ 
loppé le caractère physiologique que la Thérapeutique doit constamment 
avoir selon nous, en mettant en parallèle les propriétés physiologiques et 
les applications thérapeutiques des différents extraits d’organes. L’opo¬ 
thérapie ne saurait, en effet, se dégager de l’empirisme et entrer dans nne 
voie véritablement scientifique qu’en s’appuyant constamment sur les 
données de la physiologie. Pareille méthode est d’autant plus indispen¬ 
sable que ce nouveau domaine de la Thérapeutique est plus touffu, plus 
encombré d’affirmations contradictoires et de travaux de valeur diverse. 

Nous avons, plus particulièrement, insisté sur les opothérapies héma¬ 
tiques, digestives, hépatiques, pancréatiques, etc. qui ont fait l’objet de 
développements personnels. 

Nous dirons enfin un mot de la Direction scientifique que nous avons 
imprimée, avec le P' Gilbert, à la Bibliothèque «le Thérapeutique. 

Cette bibliothèque, comprendra une trentaine de volumes (dont dix- 
huit sont déjà parus). Elle est rédigée suivant un plan nouveau qui est le 
plan même de notre enseignement didactique ; 

as) Une première série est relative à l’étude des Agents thérapeutiques 
(Physiothérapie, Chimiothérapie, Opothérapie, Bactériothérapie, Psycho¬ 
thérapie, Crénothérapie, Régimes Alimentaires, etc). 

b) Une seconde série est relative aux Médications, pathogéniques ou 
symptomatiques, pour lesquelles on utilise, suivant chaque symptôme, 
les agents thérapeutiques précédents. 

c) Enfin une troisième série est relative aux Traitements des diverses 
maladies, traitements qui sont constitués par la juxtaposition d’une série 
de médications pathogéniques ou symptomatiques. 

Ainsi, allant du simple au composé, sont étudiés les Agents théra¬ 
peutiques, grâce auxquels on établit les médications; les Médications 









IV, - TRAVAUX SCIENTIFIQUES 


La plupart de nos recherches se rapportent à quelques questions que 
nous avons étudiées avec prédilection depuis'vingt ans, dont nous pour¬ 
suivons encore l’élude et que nous nous sommes efïorcé d’aborder avec 
méthode et continuité. 

Nous les classons (un peu artificiellement d’ailleurs), d’après leur 
nature et surtout d’après leurs tendances, en quatre parties ; 

' I. — Dans une première partie, ayant trait à VHisto-physiologie cel¬ 
lulaire aux conditions de la vitalité et de la prolifération 

cellulaire), peuvent se ranger nos , recherches sur la Pigmentation, les 
Greffes, sur les Réparations et les Régénérations d’organes. 

II. — Dans une deuxième partie, nous réunissons nos recherches, 
physiologiques, pathogéniques et cliniques, concernant le Tube digestif,le 
Foie et le Pancréas. 

III. — Dans une troisième partie, nous résumons diverses recherches, 
cliniques, bactériologiques, anatomiques ou physiologiques, relatives aux 
maladies de la nutrition (Diabète, Obésité), aux intoxications, aux infec¬ 
tions (Pneumococcie, Tuberculose), au cancer, etc. 

IV. — Enfin, dans une quatrième partie, nous réunissons nos recher¬ 
ches de Thérapeutique (liées le plus souvent, d’ailleurs, aux recherches 
précédentes). Nous résumons nos travaux sur la Médication hémosta¬ 
tique {Gélaliae, Chlorure de calcium. Extraits d’organes. Sérums, etc.), sur 
la Médication hémopoïétique, sur la Médication cytopoiétique et sur le pro¬ 
blème thérapeutique des régénérations d’organes, sur l’Opothérapie (prin¬ 
cipalement sur les opothérapies hématique, gastrique, intestinale, hépa¬ 
tique), sur la Physiothérapie ; enfin sur une série de sujets dispersés. 

Chaque analyse correspond aux travaux indiqués par un numéro de 
l’Index chronologique placé à la fin de cet exposé. 








PREMIÈRE PARTIE 


TRAVAUX RELATIFS A L’HISTO-PHYSIOLOGIE CELLULAIRE 

(PIGMENTATION; GREFFES; RÉPARATIONS ET RÉGÉNÉRATIONS D’ORGANESI 


Les divers travaux que nous groupons ici ont eu pour objet l’étude 
biologique de la cellule et celle des conditions diverses qui peuvent 
influer sur sa vitalité, et sa prolifération; elles ont eu pour but, le 
problème thérapeutique capital qui en résulte. 

A. —Nous avons étudié, d'abord, la Pigmentation, propriété cellulaire 
très favorable à ces recherches en ce qu’elle permet de repérer, sans colo¬ 
ration, une cellule donnée et d’en suivre l’évolution. La méthode des 
Greffes pigmentaires est particulièrement adaptée à ce but, en ce qu’elle 
permet, par une véritable inoculation cellulaire, de suivre, grâce à leur 
couleur, l’évolution des cellules greffées et les modifications de croissance 
que celles-ci subissent dans une multitude de conditions expérimentales. 

B'. — Dans nos recherches sur les GreffesXçniankes, muqueuses, viscé¬ 
rales, etc.), nousavons poursuivi la solution du même problème et cherché 
les conditions les plus favorables à l’évolution des tissus transplantés. 

G. — Enfin, dans nos multiples recherches sur les Réparations 'et les 
Régénérations àCorganes (muqueuses digestive, biliaire, vésicale, etc. ; 
foie, reins, peau ; sang, etc.), nous avons décrit dos processus histologiques 
nouveaux. Nous avons étudié l’action d’un grand nombre de substances 
sur les réparations du sang, de la peau, des muqueuses, du rein. Nous 
avons, d’autre part, étudié certains processus humoraux qui précèdent et 
provoquent la prolifération embryonnaire ou réparatrice des différents 
tissus et qui la dirigent grâce à la stimulation,cytopoïétique qu’ils pro¬ 
voquent. Ces recherches ont été appliquées principalement à l’étude des 
régénérations du sang (hémopoïétines), du foie (hépatopol'étines), du rein 
(néphropoïétines, etc.). Il s’agit là d’une méthode générale nouvelle, dont 
quelques applications thérapeutiques sont, d’ores et déjà, entrées dans 
la pratique courante. 





CHAPITRE PREMIER 

EECHEECHES SUE LE MÉCANISME DE LA PIGMENTATION 


Nos recherches sur le Mécanisme de la Pigmenlation ont été réunies 
dans notre thèse de Doctorat ès Sciences naturelles, en 1896. 

Nous étudions d’abord la nature et l’origine du granule pigmentaire, 
considéré notamment comme un plastidule, unité vivante plus petite que 
la cellule, peut-être capable de prolifération propre. Nous suivons, dans 
te tube digestif de la sangsue, dans la mélanose équine, sur l’œuf de 
grenouille, etc., la genèse de ce granule, l’origine oxydasique du pig¬ 
ment mélanique, l’origine ferrugineuse du pigment dérivé du sang, etc. 

Nous étudions, en second lieu, le rôle de la cellule pigmentaire dans 








Les granules pigmentaires de la mélanose équine (12 )6). — Otl Sait que les 
vieux chevaux (les blancs presque exclusivement) sont fréquemment 
atteints de tumeurs mélaniques très volumineuses. Nous avons étudié la 
nature et l’origine de leurs granules pigmentaires qui, bien que dérivés de 
cellules néoplasiques, rappellent, par leur forme et leur d istribution, les gra¬ 
nules pigmentaires normaux. La plupart de ces granules pigmentaires ne 
présentent pas les réactions du fer ; néanmoins certains d’entre eux se 
colorent en bleu par le ferrocyanure et sont indubitablement de prove¬ 
nance hématique. Les autres proviennent d’une élaboration directe des 
cellules néoplasiques pigmentées, dont l’évolution proliférative est d autant 
plus curieuse que les cellules pigmentaires sont plus rares chez les animaux 
blancs porteurs de ces tumeurs, et plus réfrénées dans leur développement 
avant le moment où elles deviennent brutalement exubérantes. 

Mélanose hépatique chez certains moutons de provenance russe (t2). — 
Nous avons eu l’occasion d’examiner des foies très pigmentés de 
moutons de provenance russe, dont les cellules hépatiques sont surchar¬ 
gées de granules pigmentaires donnant, en majorité, les réactions du fer; 
ce pigment se décolore presque complètement à 100°, ce qui indique une 
certaine instabilité de la matière colorante. L’affection pigmentaire que 
nous avons observée est probablement parasitaire; le pigment semble 
dériver, par hémolyse, de l’hémoglobine, comme dans le foie pigmenté 
des paludéens. 

mentation, dans l’ovaire, des œufs de grenouille, caractérisée par l’existence 
d’un pôle pigmenté, permet d’étudier l’origine de ce pigment. En premier 
lieu, l’œuf s’imprègne de pigment soluble qui colore uniformément sa 
périphérie; en deuxième lieu, le pigment soluble se transforme en pigment 
insoluble et se fixe définitivement. Il est curieux de constater que, dans 
l’ovaire même, les ovules les plus pigmentés se sont atrophiés, soit que 
l’atrophie détermine la fixation de pigment, soit plutôt que la fixation 
massive de pigment provoque la mort de l’œuf. 

La Pigmentation en tant que phénomène oxydasique (U, t2, 16). — Certaines 
constatations histologiques nous ont amené à penser que la production de 
mélanine résulte de l’oxydation d’un chromogène, peut-être soluble, dérivé 
lui-même des substances protéiques cellulaires. Il semble en effet, disions- 
nous en 1896, «que brusquement une granulation puisse se colorer : peut- 






De l’élimination du pii^inent par les plianères (12, 16). — On assiste parfois à 
la décoloration d’une greffe pigmentée, en même temps que les poils issus 
de cette greffe poussent très pigmentés. Il y a là, semble-t-il, un rôle d’éli¬ 
mination par les phanères, analogue à celui qu’elles e-\ercent vis-à-vis de 
certaines substances toxiques (plomb, arsenic). 

fixation, l’élimination, et la destruction du pigment mélanique, nous 
avons procédé à des injections de ce pigment dans les veines, dans le 

Nous avons constaté certains faits nouveaux relatifs à la fixation, à 
l’élimination et à la transformation de granules injectés dans un organisme 

a) Une constatation est relative à la non-coloration de la peau après 
injections de granules pigmentés. (>uelle que soit la dose massive de gra¬ 
nules pigmentaires introduits dans la circulation générale, en une ou en 
plusieurs fois, nous n’avons jamais obtenu la moindre coloration anormale 
des téguments : jamais l’examen histologique ne nous a montré de 
pigment mélanique dans le derme ou l’épiderme des parties blanches. 

b) Une autre constatation est relative à la fixation des pigments au 
niveau de différents viscères. Cette fixation rappelle la fixation pigmen¬ 
taire pathologique observée au cours du diabète bronzé. 

L’organe le plus chargé en pigments, après injection dans la circula¬ 
tion générale, est le foie, qui prend de ce fait, une coloration noirâtre : le 
pigment s’arrête dans les capillaires radiés du lobule, comme à travers 
les pores d’un filtre ; il est ensuite capté par les cellules endothéliales de 
Kupfer, suivant un mécanisme dont nous parlerons plus loin {fonction 
granulo-pexique du foie). Dans les capillaires sanguins, les granules pig¬ 
mentaires subissent, fréquemment, une agglutination analogue à l’ag¬ 
glutination des bactéries ou des hématies. 

Au niveau du poumon (qui apparaît également foncé par le pigment) 
on observe un phénomène analogue de filtration du pigment etde captation 
par les leucocytes et par les cellules endothéliales ; une certaine quantité 
de pigment est éliminée par les voiesaériennes. Peut-être doit-on attribuer 
à l’élimination, par le poumon, de certains pigments mélaniques la pré¬ 
sence normale de certaines granulations noires que l’on est, tout naturel¬ 
lement, porté à rattacher à l’anthracose. 


observe également la 






fixation d’une grande quantité de pigments, en partie captés par les 
leucocytes. 

Au niveau de on observe un certain degré d’élimination, 

peuMtre grâce aux leucocytes : les selles sont parfois teintées par le 
pigment injecté. 

Au niveau des glandes digestives (salivaires, pancréatiques, etc.), la 
fixation du pigment paraît beaucoup moins intense qu’elle ne l’est dans 
les cas pathologiques de diabète bronzé. 

c) On constate parfois une fixation anormale de pigments au niveaude 
certains organes (capsules surrénales, grand épiploon). C’est ainsi que, 
dans un cas, chez un chien, il y eut, au niveau d’une des deux glandes 
surrénales, une fixation massive de pigmenttelle que la glande était entiè¬ 
rement noire : ses -éléments eellulaires et les espaces intercellulaires 
étaient remplis de granules pigmentaires. 

Dans un autre cas, après injection intraveineuse chez le lapjn, le 
pigment s’était localisé, presque exclusivement, au niveau du grand épi¬ 
ploon, le eolorant en noir. Nous aurons à revenir sur ce rôle spécial du 
grand épiploon, dans la fixation des corps étrangers, tel qu’il résulte dé 

d) L’élimination du pigment par le rein et par le tube digestif s’ob¬ 
serve après injection vasculaire de pigment : les granules pigmentaires 
passent dans les capillaires, mais à l’état isolé, comme dans le foie, le 
poumon ou la rate. Les glomérules sont colorés en noir et l’on trouve des 
granules pigmentaires dans la lumière glomérulaire; l’élimination des 
granules est, d’ailleurs, uniquement glomérulaire, fait important au point 
de, vue des fonctions du rein, et l’on n’en observe qu’exceptionnellement 
dans les tubes contournés. L’urine est brune et contient des pigments. 

Au niveau du tube digestif, nous avons observé une élimination assez 
intense de granules pigmentaires, qui paraissent, en partie, transportés 
dans la lumière par les leucocytes : on a récemment insisté, à nouveau, 
sur l’élimination leucocytaire des particules solides et des micro-orga¬ 
nismes par la muqueuse digestive. 

B. — Cellule pigmentaire. — Greffes Pigmentées. 

' Des gretTes piKmeutaires (6, 7, 12, 16). — Pour étudier l’influence de la 
cellule elle-même sur la pigmentation, nous avons transplanté la pellule 
pigmentée sur un territoire non pigmenté. Avec M"» Deflandre, nous avons 



obtenu, par cette technique, des résultats dépassant la simple question de 
la pigmentation et qui nous ont permis d’aborder plusieurs problèmes 
généraux de Biologie cellulaire. 

a) Greffes noires sur épiderme blanc chez les animaux bigarrés. — Sur 
le cobaye bigarré, la greffe d'épiderme noir sur une partie blanche de 
la peau donne naissance à une tache noire qui s’étend progressivement. 
■Dans un.cas, par exemple, la greffe, qui mesurait 7 mm. sur 2 le 2 octobre, 
en mesurait H sur 3 le 9 octobre, 13 sur 6 le 28 octobre, 19 sur 8 le 
17 novembre, 19 sur 13 le 26 décembre, 19 sur 19 le 15 janvier;elle mesu¬ 
rait 20 sur 20 le-30 septembre et était, par conséquent, encore en exten- 

Cette extension, facile à suivre grâce à la couleur de la partie greffée, 
permet de mesurer la descendance des cellules noires greffées. 

Puisque la greffe des cellules noires a persisté et s’est étendue progres¬ 
sivement, c’est donc que la pigmentation est un attribut cellulaire de la 
cellule transplantée. Cette simple expérience nous permet, semble-t-il, de 
résoudre la question, si longtemps discutée, de l’origine du pigment 
cutané : la pigmentation épidermique est autochtone et représente un 
attribut spécifique de certaines cellules. La cellule pigmentée fait elle- 
même son pigment, quelle que soit d'ailleurs la substance avec laquelle elle 
l’élabore. 

Ces recherches ont été répétées en 1900, par le grand savant améri¬ 
cain J. Lœb, qui a obtenu les mêmes résultats et en a poursuivi l’étude 
histologique. 

5) Evolution des greffes pigmentées chez les albinos. — Chez les albi¬ 
nos, les greffes de peau noire évoluent d’une façon bien différente ; a u début 
elles augmentent très peu de dimensions, puis elles finissent par se résor¬ 
ber. Il est remarquable que la greffe pigmentaire évolue d’autant plus vite 
sur un territoire blanc que l’animal est, par ailleurs,pigmenté davantage: 
Chez un animal non albinos, mais à robe presque exclusivement blanche, 
la gréffe noire évolue plus lentement que chez un animal à larges taches 
noires. A côté de l’influence de la greffe, on doit donc tenir grand compte de 
l’influence du porte-greffe, comparable à l’influence réciproque, bien 
connue, du microbe et de l’organisme, de la graine et du terrain. 

Quelle que soit, d’ailleurs, la complexité du mécanisme, la tache noire 
est, chez ces animaux, une anomalie qui sort du cadre général de leur 






organisation: elle est éliminée progressivement, comme sont éliminés 
les corps étrangers, les productions exubérantes anormales, les greffes 
de différents organes au sein d’autres tissus, et ce, dans un but de défense 
morphologique. On rencontre, en effet, toujours une grande résistance quand 
on veut changer la dominante d’un organisme quelconque. 

c) Greffes mésodermiques pigmentaires. — Les cellules choroïdiennes 
se développent pendant un certain temps et s’accroissent; puis elles dispa¬ 
raissent ultérieurement, parfois après un très longtemps: nous avons, sur 
nous-même, greffé sur la peau de la jambe des cellules choroïdiennes, 
immédiatement après l’énucléation chirurgicale d’un œil. Or cette greffe, 
qui s’est d’abord développée, a augmenté de dimensions et a produit une 
tache noire en extension, très légèrement saillante, qui a persisté plus d’un 
an et demi; puis elle a rétrocédé peu à peu et a mis trois ans à se résorber 
complètement. 

d) Examen histologique des greffes pigmentaires. — L’examen histolo¬ 
gique d’une greffe en extension précise certaines données relatives au 
rôle spécifique de la cellule dans lapigmentation.il montre qu'au début 
d’une greffe épidermique le pigment est uniquement localisé dans les 
cellules épidermiques et qu’il n’y en a pas dans le derme; ce n’est qu’ulté- 
rieurement (lorsque la greffe a grandi et s’est épaissie), que l’on observe 
une pigmentation dermique, après résorption leucocytaire. 

Lorsque l’on a affaire, au contraire, à une greffe pigmentaire d’origine 
mésodermique (cellules choroïdiennes, par exemple), le pigment se trouve, 
non plus dans les cellules épidermiques, mais dans les cellules du derme 
qui sont seules pigmentaires. 

Ce fait montre que la conservation des propriétés pigmentaires reste 
un attribut spécifique de la cellule greffée. 

blêmes de Biologie générale (12). — La technique des greffes pigmentaires 
permet de suivre, macroscopiquement, le devenir d’une greffe et de 
résoudre, par là même, certains problèmes encore contestés sur la persis¬ 
tance des cellules transplantées : si la tache noire augmente, c’est que la 
greffe persiste et grandit; si elle diminue c’est que le tissu greffé 
disparaît. 

c< Évolution générale des greffes. —L’évolution d’une greffe peut donc • 











tentatives de greffes en séries, faites pour tâcher d’augmenter la vita¬ 
lité (nous, dirions volontiers la virulence) de ces cellules, et pour les 
faire sortir de leur type normal, suivant une méthode usuelle- en bac¬ 
tériologie. 

Or, bien loin d’obtenir une augmentation de la vitalité des greffes 
transplantées en séries, nous avons obtenu, au contraire, une diminution 
rapide de cette vitalité, caractérisée, aux 3' et greffes, par une croissance 
de plus en plus lente, aux cinquième et sixième passages par l’atrophie 
définitive de la greffe. . 

Des phénomènes semblables ont été récemment retrouvés par 
M“' Krongold, dans sa thèse de doctorat ès sciences. 

d) Intluences toxiques, infectieuses, etc. sur la croissance des tissus. — 
Nous avons fait, avec la même technique, de nombreuses expériences sur 
l’influence de la nutrition, de certaines substances thérapeutiques, de 
certaines infections et intoxications, relativement à l’accroissement des 
greffes pigmentées. Nous signalerons les applications thérapeutiques rela¬ 
tives à l’influence de certaines substances cicatrisantes (gélatine, sérum, 
extraits'd’organes, de peau, etc.) sur l’extension des greffes, comme 
démonstration de leur action sur la prolifération cellulaire ; nos expé¬ 
riences avec les extraits d’organes et le sérum notamment, ont été confir¬ 
mées'par la technique des cultures cellulaires de Carrel. 

De la vitalité particulière des cellules pigmentées (6, 7. 12). — D’une façon 
générale, une cellule pigmentifère paraît avoir une Vitalité supérieure à 
celle d’une autre cellule non pigmentée. En effet, toutes choses égales 
d’ailleurs, la greffe d’une cellule pigmentée au milieu de cellules blanches 
se traduit par une extension de la tache noire. Dans la lutte vitale inter- 
cellulaire, les cellules pigmentées se substituent donc aux cellules blan¬ 
ches dont elles prennent la place. 

Cette constatation est corroborée par d’autres observations relatives 
aux limites normale des territoires blancs et noirs chez les animaux 
bigarrés. En cet endroit, les cellules pigmentées et uon pigmentées se 
maintiennent en équilibre permanent ; or, si l’on rompt cet équilibre par 
une cautérisation ignée, par une perte de substance locale, par l’action 
d’agents chimiques, etc., aboutissant à une réparation épidermique locale, 
les cellules pigmentées prolifèrent plus Vite que les cellules blanches, à tel 
point que la peau noire, après réparation, empiète sur la peau blanche, 
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forme.un prolongement noir à ce niveau et recule, à son profit, la limite 
antérieure. L’activité vitale proliférative de la cellule noire paraît donc 
supérieure à celle de la cellule blanche. 

Ces expériences sont d’accord avec ce que l’on sait de la dégénéres¬ 
cence et de la moindre résistance des animaux albinos. Les infections, 
notamment, évolnent' souvent plus rapidement et plus sérieusement chez 
les animaux albinos que chez les animaux pigmentés. 

A l’appui de nos rècherches, vient le fait, sur lequel on a beaucoup 
insisté depuis quelques années, que l’hyperpigmentation due à l’hélio¬ 
thérapie marche de pair avec une augmentation de résistance de l’or¬ 
ganisme (à l’infection tuberculeuse notamment), et peut lui servir, en 
quelque sorte, de mesure. 

Il semble donc que, d’une façon générale, la pigmentation soit liée à 
un surcroît d’activité cellulaire, quelque soit le rapport de concomitance ou 
de cause à effet unissant ces deux phénomènes. 

Nerfs chromato-moteurs 



constricteurs. — La visibilité des cellules pigmentaires permet d’étudier 
facilement sous le microscope, à l’état vivant, les diverses phases de leurs 
mouvements protoplasmiques et les influences nerveuses qui agissent sur 
eux. L’action des nerfs ohromalo-moteürs, étudiée par Phisalix sur les 
organes chromato-musculaires des animaux inférieurs, .a, été étudiée, 
pour la première fois, par nous sur.le motivcmenf d’un protoplasme non 
musculaire. 

a) Mouvements protoplasmiques des cbromatoblastes de la grenouille. — 
Nous, avons pris pour objet d’étude la membrane interdigitale de la gre¬ 
nouille, que l’on peut observer indéfiniment, à l’état vivant, étalée et 
tendue sous le microscope. , , . 

Sur une grenouille foncée, que l’on fait s’éclaircir grâce au chorhy- 
drate d’aniline, on voit que la complexité, presque inextricable au début, 
des prolongements chromatoblastiques se simplifie rapidement : au bout 
d’une demi-heure, les prolongements sont très distincts; de place en place, 
apparaissent des interruptions brusques, fragmentant des îlots de gra¬ 
nules colorés, indépendants en apparence. Si la dose est faible, le phénor 
mène s’arrête là : peu à peu, les boyaux granuleux se rattachent les uns 




aux autres et au corps cellulaire central et, après quelques heures, la 
cellule a repris son extension initiale. Si la dose est forte, la fragmentations 
des prolongements continue; ceux-ci se vident complètement de leur pig¬ 
ment, puis se rétractent; la cellule même rentre ses angles, se fonce et 
constitue une masse noire amorphe. Mais si on attend quelques heures ou 
si l'on fait agir une substance chromo-dilatatrice (comme le nitrite 
d’amyle), on voit partir de cette masse de nouveaux prolongements qui, 
généralement, occupent la place des anciens, mais qui parfois paraissent 
différents de siège ou multiples. L’étalement se poursuit ; les granules' 
pigmentaires rèprennent, un à un, leur place dans les prolongements et 
le chromatoblaste, épanoui, redevient aussi complexe qu’au début. 

Si l’on cherche à analyser le mécanisme de ces mouvements, on voit 
que, dans un premier stade, le bras protoplasmique persiste (puisqu’il est 
encore indiqué par les jalons pigmentaires qui circulent d’un amas à l’amas 
suivant) : il y a, à ce moment, rétraction des granules à l’intérieurdu pro¬ 
toplasma, celui-ci restant partiellement en place; ce transport des gra¬ 
nules pigmentaires dans le protoplasme peut être rapproché de ce qui se 
passe dans les cellules rétiniennes. Dans un deuxième stade (les granules 
une fois évacués des bras) il y a rétraction des bras eux-mêmes, comme le 
prouvent la nouvelle forme et le nombre, parfois différent, des expansions 

Cette rétraction des prolongements protoplasmiques est commandée 
par le système nerveux : en effet, par la méthode de Ramon-y-Cajal, on 
décèle un très riche plexus nerveux qui entoure les chromatoblastes, sans 
pénétrer dans la cellule ni dans ses prolongements (puisque ceux-ci n’ont 
pas une forme stable). L’agent nerveux impressionne donc à distance la 
cellule et ses pseudopodes sans contact neuro-cellulaire direct. 

L’étude de ces problèmes de dynamique cellulaire, si difficile à abor¬ 
der à l’état vivant, est, en pareil cas, rendue possible par la coloration 
naturelle des granules pigmentaires qui rendent visibles les prolongements 
protoplasmiques vivants et mobiles. 

h) Nerfs chromato-diletatenrs et chromato-constrlcteurs. — L’étude 
des modifications de volume et de forme des chromatoblastes, provoquées 
par divers excitants physiques ou ehimiques, nous a permis de mettre en 
évidence, chez la grenouille, deux espèces de nerfs antagonistes et que 
nous pouvons appeler, par analogie avec les nerfs vaso-moteurs, les uns 
nerfs chromüto-dilatateurs (car leur excitation détermine l’extension des 








bras et le mouvemenl centrifuge des granules pigmentaires), lés autres 
nerfs chr&malo-constricteurs (car leur excitation détermine la rétraction 
protoplasmique des bras et le mouyement centripète des granules pigmen¬ 
taires). Ces nerfs sont généralement associés, en proportions variables, 
dans les principaux troncs nerveux (comme les vaso-moteurs d’ailleurs), 
ainsi que nous l’avons démontré par la section et l'excitation de différents 
nerfs (.sciatique, gaine périartérielle, moelle, etc.), et par l’action consécu¬ 
tive des agents chimiques, constricteurs ou dilatateurs. 

c) Du réflexe cbromato-moteur delà rétine et de la peau. — L’excita¬ 
tion des nerfs cbromato-moteurs a principalement pour point de départ un 
réflexe lumineux tel que l’animal modifie sa couleur suivant l’impression 
rétinienne qu’il reçoit et la coloration du fond sur lequel il se trouve. 

Si l’on rend une grenouille aveugle, ce réflexe cesse et la coloration de 
l’animal n’est plus en relation avec l’éclairage du fond sur lequel on le 
met. Mais, après quelque temps, les mouvements des chromatophores sont 
à nouveau impressionnés par l’éclairage du milieu. 11 y a eu, probablement, 
éducation d’un réflexe cutané de suppléance ; car la projection de faisceaux 
lumineux non calorifiques sur la peau détermine, localement, les mouve¬ 
ments des chromatoblastes. La peau paraît donc susceptible, d’être impres¬ 
sionnée directement par les rayons solaires et de déterminer une excitation 
réflexe des nerfs cbromato-moteurs. 






tances colorantes (les lutéines, etc.), se dissolvent avec prédilection dans 
les graisses et leur communiquent une teinte jaune ou rougeâtre. Nous 
avons pu provoquer artificiellement celte coloration par des injections 
répétées de lutéine d’œuE ; chez les souris blanches et chez les lapins, nous 
avons constaté que les masses adipeuses sous-cutanées et péritonéales deve¬ 
naient alors très pigmentées et prenaient une belle coloration jaune d’or; 
Nous n’avons pas obtenu de modifications dans la couleur de l’épiderme. 

Nous avons obtenu, depuis; de belle.s colorations électives des graisses,. 
in vivo, par diverses couleurs solubles dans les graisses, telles que le 
scarlach, ce qui nous a permis d’aborder certains problèmes relatifs à l’ac¬ 
cumulation des réserves graisseuses. 

D. — Signification générale de la pigmentation 

La pigmentation est une réaction générale de défense de l’épiderme. — 
La pigmentation représente une fonction de défense contre les rayons 
lumineux, et, particulièrement, contre les rayons chimiques. La peau se 
défend contre ces rayons par l’élaboration d’un pigment qui les iuterceptè 
et qui protège ainsi les parties sous-jacentes. Aussi les animaux les plus 
exposés au soleil sont-ils les plus pigmentés. 

Le plus souvent, il s’agit alors de pigment mélanique; mais, dans les 
cas pathologiques, la pigmeutation de défense peut être beaucoup plus 
rapidement obtenue aux dépens du sang. Le mécanisme de la pigmentation, 
dans les cas d’érythème solaire ou de pellagre, est particulièremenl curieux 
à cet égard. 

La pigmentation est, par suite de son utilité même, devenue une 
réaction habituelle des cellules épidermiques à toute excitation violente, 
une défense pigmentaire : dans tous les cas où la peau est attaquée, alors 
même que les rayons solaires n’interviennent plus en -rien (frottements, 
vésicatoires, parasites, etc.),elle réagit par une défense pigmentaire: d’où 
l’explication d’un grand nombre de mélanodermies pathologiques. 

Si l’organisme est affaibli (dans les cachexies par exemple, et notam¬ 
ment dans la tuberculose), la peau, particulièrement fragile, se défend 
énergiquement et exagère sa pigmentation. Aussi la plupart dèscachexies 
entraînent^elles un certain degré de pigmentation épidermique, dont le 
mécanisme de production varie mais qui a pour but la défense de l’épi¬ 
derme contrôles injures extérieures. 11 faut, en effet, distinguer la raison 










d’êlfe des pigmentations pathologiques et le mécanisme (hémolytique ou 
autre) qui les réalise. 

Phylogéniquement la pigmentation semble dérivée de l'élimination, par 
la peau, de produits toxiques — On peut se demander si, au cours du 
développement phylogénique, certaines substances toxiques, primiti¬ 
vement éliminées parla voie cutanée, n’ont pas, incidemment, servi à 
protéger l’organisme en le colorant, en interceptant des rayons lumineux, 
ou en dissimulant l’animal. L’élimination de, ces substances toxiques 
aurait ainsi, indirectement, amélioré les conditions de la lutte pour la vie 
et se serait alors progressivement complétée et développée dans la série 
animale. Il n’est pas rare, en effet, chez les animaux inférieurs, de cons¬ 
tater des pigments toxiques éliminés par les téguments (urates chez les 
Lépidoptères ; sécrétion jaune des Limax, etc.). Ultérieurement, ces 
produits d’excrétion, devenus utiles en tant que pigments, ne seraient 
plus éliminés par la peau et se fixeraient sous une forme insoluble qui 
annihile leur toxicité. Pareille théorie a été reprise récemment par Borrel. 









CHAPITRE II 


RECHERCHES SUR LES GREFFES CELLULAIRES 


-Nous avons été amené, par nos recherches sur la pigmentation et les 
greffes pigmentaires, à nous occuper des problèmes relatifs à la trans¬ 
plantation cellulaire et aux conditions générales de vie et de prolifération 
des cellules greffées. La méthode des greffes pigmentaires nous a permis, 
notamment, de suivre l'évolution d’une « inoculation cellulaire » dans des 
conditions très diverses et d’étudier le devenir, à longue échéance, des cel¬ 
lules greffées, suivant la qualité de la greffe et du terrain. 

D’autres recherches nous ont conduit à étudier les greffes autoctones 
spontanées-comme un processus habituel des régénérations, tant au niveau 
des téguments que des muqueuses ; certaines cellules, détachées des bords 
et transportées spontanément (par décalque notamment) au centre d’une 
plaie, y constituent autant de centres nouveaux de prolifération, processus 
naturel non encore décrit qu’il y a lieu d’imiter thérapeutiquement. 

L’évolution des greffes muqueuses expérimentales nous a, d’autre part, 
donné des résultats susceptibles d’applications à la thérapeutique chirur¬ 
gicale : au niveau de l’estomac, de la vessie, de la vésicule, ces greffes 
évoluent, grandissent et abrègent le temps de la réparation. Ce procédé 
est, notamment, applicable au traitement des pertes de substance mu¬ 
queuse, des ulcères gastriques par exemple. 

D’autre part, l’évolution des greffes muqueuses, fixées sur le péritoine 
ou à l’intérieur d’un organe comme le foie, donne lieu à la production 
i’adénomes kystiques et polykystiques, qui éclairent d’un jour nouveau la 
genèse de cette variété si particulière de tumeurs. 

Enfin, l’évolution de greffes glandulaires (foie, reins, etc.) nous a 
donné, d’autre part, des résultats intéressants, bien que, le plus souvent, 
ces greffes rétrocèdent rapidement; néanmoins, nous avons ainsi obtenu la 
production de petits adénomes et de formations prolifératives particu¬ 
lièrement instructives en ce qu’elle devient plus ou moins du type normal. 






A. — Greffes cutanées, (6, 7, 12, 16). 


Evolution des grelTes cutanées. — Nous avons déjà résumé nos travaux 
sur les greffes pigmentaires et leurs conséquences relatives à l’évolution 
tardive des greffes cutanées. Nous avons, grâce à cette technique, pu 
suivre, de par la couleur de la greffe, la progression ou la régression 
ultérieure de celle-ci, dans telle ou telle condition physiologique. Cetle 
étude des greffes pigmentaires a donc un intérêt, non seulement pour 
l’élude de la pigmentation, mais aussi pour celle de la nature, de l’évo¬ 
lution et du pronostic des greffes épidermiques. 

Nous avons montré, notamment, l’évolution entièrement différente des 
greffes suivant qu’il s'agit de greffes autoctones ou hétéroctones, suivant 
certaines conditions humorales du porte-greffe, suivant la vitalité du 
greffon, etc. Ces différents points ont, depuis nos recherches (1896), fait 
l’objet d’un grand nombre de travaux. 

Processus de greffes spontanées dans les plaies cutanées étendues. — Nous 
avons constaté que, dans les plaies étendues des téguments, il y a spon¬ 
tanément transport, à distance, de cellules épidermiques à partir des bords 
de la plaie (où les cellules deviennent moins adhérentes et que le moindre 
contact ou le moindre frottement transportent) vers le centre de la plaie. 
Elles y adhèrent, s’y greffent, y prolifèrent et deviennent, par là-même, 
autant de centres nouveaux de régénération. 

Nous avons pu mettre en évidence ce mécanisme chez l’homme, sur 
une plaie large de plus de 15 centimètres ayant intéressé toutes les par-' 
ties superficielles jusqu’aux couches musculaires sous-jacentes, plaie pour 
laquelle on ne pouvait, par conséquent, pas invoquer la persistance de 
replis épidermiques profonds : or cette plaie, nous avons constaté, en dif. 
férents points centraux, l’apparition de bourgeons épidermiques, isolés 
du reste de l’épiderme et dont l’origine par greffe spontanée était démontrée 


(6, l2cH62). — Cette méthode, appliquée par nous sur divers cas en 1896, 
a fait, plus récemment, l’objet de nouvelles recherches. Elle s’appuie sur 
le fait que les cellules vivantes des poils sont d’origine épidermique et 
susceptibles de se transformer, à nouveau, en cellules épidermiques cuta- 












greffe spontanée par décalque, dont on observe l’évolution au cours de la 
réparation des canaux et cavités muqueuses. 

Dans des expériences directes de greffe, nous avons transplanté un 
lambeau de muqueuse vésicale à la surface séreuse de l’estomac ou de 
l’intestin et avons été témoin de son développement. 

Pour fixer le greffon sans interposition de corps étranger, nous avions 
soin de l’engager sous une boutonnière constituée par le soulèvement de 
la séreuseau moyen d’un bistouri passé en séton. 

De ces greffes, celles que l’on pratique d’un animal à un autre d’espèce 
différente (hétéro-greffes) échouent constamment; sur un autre animal 
de même espèce (iso-greffes), elles échouent très souvent ; au contraire, 
celles faites sur l’animal lui-même (auto-greffes) prolifèrent. 

Ces greffes peuvent, sur une cavité reconstituée, tapisser la surface de 
cette cavité. A plat, sur une surface comme la séreuse intestinale, ou en 
profondeur dans un tissu comme le foie, elles ne peuvent se développer de 
même et déterminent alors après quelques jours la production de cavités 
kystiques ou polykystiques, parfois de grande taille, que l’on retrouve 
même après de longs mois. 

Le contenu des kystes est représenté par un liquide clair, contenant 
du mucus. Sa paroi est constituée par un stroma conjonctif, s’organisant 
grâce à l’adhérence de l’épiploon ou aux adhérences fibrineuses. Elle est 
tapissée d’un épithélium qui couvre toute la cavité kystique, reposant par¬ 
fois directement sur l'épiploon. 

Au niveau du greffon, on observe souvent (principalement sur les 
bords) une végétation extrême de l’épithélium: stimulé par la transplanta¬ 
tion, celui-ci s’épaissit en un grand nombre de couches; il bourgeonne, 
pousse des prolongements multiples, différemment contournés, ayant un 
aspect particulièrement vivace et prolifératif qui donne des figures pseudo¬ 
néoplasiques. Ces végétations donnent lieu à la tormation de petits kystes 
secondaires, démontrant la nature proliférative de ces formations. 

Sur l’évolution des gi-elTes de muqueuse gastrique (75, 121, et thèse ïtx.sR, 1908)- 
— En appliquant à la muqueuse gastrique la méthode générale que nous 
avons donnée pour le transplant des greffes muqueuses, nous avons 
obtenu la reprise et la prolifération des cellules transplantées, avec quelques 
particularités remarquables. 

Un premier résultat, conforme à celui que nous avions antérieurement 
obtenu avec les autres greffes, a trait à la différence d’évolution de ces 





tard encore, se constituent des invaginations glandulaires, tapissées de 
cellules muqueuses ; ces invaginations aboutissent même parfois à la 
formation de nouveaux kystes,, accolés au .premier. Il en résulte des pro- 
duclions polykystiques, analogues à celles que l’on trouve dans cerlains 
kystes patliologiques. 

Il est très vraisemblable que le développement d’une greffe muqueuse 
aboutit à la production d’une cavité kystique par suite de la propriété des 
cellules muqueuses de rester des cellules de surface, isolées de l’autre 
paroi grâce à l’interposition du mucus sécrété : la non-adhérence de la 
nouvelle muqueuse aboutit nécessairement à la production d’une cavité. 

Dans ces cavités, la muqueuse gastrique se simplifie et perd sa diffé¬ 
renciation glandulaire, anatomique et fonctionnelle, en même temps que 
se produisent des formations kystiques et polykystiques secondaires. 

La question des greffes de muqueuse gastrique sur des ulcères expéri¬ 
mentaux a été reprise par nous, en 1908, et a fait l’objet d’un autre 
mémoire, ainsi que de la thèse de notre élève Tixier. Nous avons constaté 





volume variant entre celui d’un pois et celui d’un gland : elles sont fré¬ 
quemment pédiculées, constiluant ainsi une petile vésicule, libre sur tout 
son pourtour, flollant dans la cavité péritonéale. D’autres adhèrent forte¬ 
ment à leur base d'insertion et présentent alors plusieurs eavités kystiques 
juxtaposées, véritables adénomes polykystiques. 






Au sein du parenchyme hépatique, les greffes que nous avons réalisées 
donnent des polyadénomes kystiques, gros parfois comme un gros pois, 
développés en plein parenchyme hépatique, ayant l’apparence parfois de 
petits angiomes biliaires. 

Ces cavités sont tapissées d’un épithélium extrêmement vivace, qui 
prolifère très activement en surface et en profondeur, sous forme d’arbo¬ 
risations et d’invaginations. L’ensemble de la tumeur donne l’impression 
d’une masse colloïde, semi-solide, riche en mucus, dans laquelle se font 
facilement les végétations et les arborisations, si délicates, de l’épithélium. 

L’épithélium biliaire apparaît donc comme remarquablement résistant 
et prolifératif, malgré la facilité de sa desquamation normale. 

L’étude des réparations et des régénérations de la vésicule nous a 
montré, de même l’extrême intensité et l’extrême activité proliférative de 
la muqueuse biliaire. 

C. — Greffes glandulaires (42, 47,48). 

Nous avons étudié, dans un grand nombre d’expériences, la greffe de 
cellules plus différenciées que celles de la peau ou des muqueuses, 

UrelTes hépatiques et rénales. - Nous avons particulièrement étudié les 
greffes de cellules hépatiques et rénales. 

Ces greffes sont beaucoup plus fragiles que les précédentes, ce qui se 
comprend facilement, étant données la différenciation et la complexité 
plus grandes de leurs cellules : aussi échouent-elles le plus souvent. 

Lorsque les greffes évoluent, elles rétrocèdent généralement au bout 

Elles peuvent cependant donner lieu, parfois, à des phénomènes de 
prolifération curieux, mais presque uniquement chez l’animal même qui les 
a fournies (autogreffes). En insérant de très minces parcelles de substance 
hépatique ou rénale, sur le péritoine, préalablement dépouillé de son endo¬ 
thélium, nous avons souvent obtenu une prolifération cellulaire assez 
importante, déterminant des amas colorés en brun et bien reconnaissables 
au microscope : mais ces greffes ne dépassent pas une certaine limite et, 
généralement, rétrocèdent au bout de quelque temps. Nous avons cons¬ 
taté, dans ces greffes, un curieux travail de réorientation vasculaire qui 
aboutit à une ordination spéciale, analogue à celle de l’adénome. 

Dans une deuxième technique, nous détachions, grâce à un petit 





appareil très simple, construit par Collin, un cylindre de foie ou de rein, 
à l'emporte-pièce, en le sectionnant à sa base : puis nous le réimplantions 

où il remplaçait un cylindre analogue. 

Très généralement, le cylindre ainsi greffé subit une nécrobiose et il 
s’organise ultérieurement, à sa place, un tissu de sclérose; mais parfois les 
cellules épithéliales persistent assez longtemps ; parfois même on assiste 
à des signes non équivoques de prolifération. 

Enfin, dans quelques cas assez rares, nous avons obtenu des forma¬ 
tions epithéliales extrêmement curieuses, se rapprochant' de Vadénome : 

Dans un de nos cas, au niveau du rein, nous avons obtenu un très bel adé¬ 
nome kystique. René Marie a obtenu également, avec notre technique, une 
transformation adénomateuse typique du cylindre greffé. 

Dans nos greffes de foie, les figures étaient caractérisées par un déve¬ 
loppement adénomateux exubérant des cell'ules hépatiques, leur ordina¬ 
tion en lobules n’étant plus reconnaissable. 

D. — Greffes complexes 


Greffe totale d’uu doigt détaché par un couteau il cuir (22). — Nous avons 
publié l’histoire d’un jeune ouvrier, venu à THôtel-Dieu, immédiatement 
après l’amputation totale de la dernière phalange d’un doigt par un large 
couteau à cuir. Le doigt que le malade avait apporté, soigneusement plié 
dans du papier, fut réimplanté, Taccolement des deux surfaces de section 
étant réalisé par une épaisse couche de gélatine, qui servait de colle, et 
fixé par des attelles de carton. Le doigt, ainsi greffé, reprit progressi¬ 
vement vie, Tongle tomba; un autre poussa à la place; la peau se renou¬ 
vela et le malade garda définitivement son doigt greffé, mais ankylosé et 
légèrement atrophié. 

Ces greffes totales sont ainsi possibles, même avec une vascularisa¬ 
tion de fortune. 

avions, à cette époque (1897), tenté maints procédés pour rétablir la circu¬ 
lation par anastomoses entre les vaisseaux de la greffe et ceux du greffon. 
Nous avons, notamment, imaginé de petits appareils, à l’image du bouton 
de Murphy, en substance résorbable (sucre candi). Nous avons, de même. 






introduit, entre les deux vaisseaux,des pièces intermédiaires constituées par 
des artères desséchées et durcies, qui ont l’avantage de ne pas. faire coa¬ 
guler le sang. Si nous avons eu ainsi quelques résultats, le plus souvent il 
se produisait une thrombose plus, ou moins tardive qui interrompait à 
nouveau la circulation et provoquait la nécrose de nos greffes massives. 

Depuis, sont survenus les progrès que l’on sait en chirurgie vascu¬ 
laire: les nouvelles techniques d’anastomoses artério-veineuses modilient 
entièrement le problème de^ greffes totales. On connaît, notamment, les 
belles recherches de Carrela cet égard, dans la direction même que nous 
avions suivie. Nos anciennes expériences sur les anastomoses vasculaires 
n’ont plus, par là même, qu’une valeur précursive. 




CHAPITRE III 


EECHERCHES SUR LES RÉPARATIONS DE TISSUS 
ET D’ORGANES 


L’étude des réparations de tissus et d’organes est intimement liée à 
l’étude des greffes et à celle des régénérations ; elle représente, elle aussi, 
un chapitre spécial dans l’étude de la prolifération cellulaire et des influences 
qui agissent sur elle. 

Nous avons étudié, successivement, les processus de réparation au 
niveau de tissus de plus en plus complexes et fragiles. 


A. Les réparations endothéliales vasculaires et séreuses. — Ges répara¬ 
tions sont les plus faciles à provoquer, en raison même du peu de diffé¬ 
renciation et de la robustesse de leur charpente conjonctive et de leurs 
endothéliums. 

Au niveau des vaisseaux nous avons suivi avec Gornil, l’organisa¬ 
tion progressive du caillot obturateur de la plaie et l’ascension des 
cellules endothéliales et vaso-formatives. Gette organisation du caillot 
(qui substitue à l’occlusion provisoire, par la fibrine, une cicatrisation 
conjonctive définitive) est le complément indispensable de l’hémostase, 
parce qu’elle la rend définitive ; elle s’effectue, d’ailleurs, avec une éton¬ 
nante rapidité, puisque, même avant le 4'jour, on peut constater, dans la 
fibrine, de nouveaux vaisseaux. 

Nous avons recherché, simultanément, quelles sont les conditions lés 
meilleures pour favoriser cette cicatrisation et nous avons étudié l’action 
d’une série de substances, stimulantes ou nutritives, capables de hâter la 
cicatrisation du vaisseau. Ces conditions complémentaires favorisent, par 
là-même, la réparation des plaies vasculaires et doivent être exigées d’un 
bon agent hémostatique, tel que le sérum ou la gélatine. 

Au niveau des séreuses (principalement du péritoine), la réparation 
s’effectue sensiblement par les mêmes procédés, sans être entravée par la 
coagulation thrombosique. Nous avons, avec Gornil, suivi, jour par jour, le 
processus d’organisation des exsudais fibrineux péritonéaux par ascen- 





sion de cellules endothéliales et de néo-vaisseaux. Nous avons, d’autre 
part, reproduit de toutes pièces ce processus en introduisant, dans le 
péritoine, des éclieveaux filamenteux de fibrine dont nous suivions ensuite 
l’organisation et la résorption simultanées. Nous avons enfin abandonné 
dans le péritoine une série de corps étrangers (éponges, ouate, etc.) dont 
nous avons étudié le mode d’enkystement ; nous avons notamment décrit, 
au cours de ce travail de résorption, de grands plasmodes macrophagiques, 
à 40 à 60 noyaux, capables d’englober et de faire disparaître des frag¬ 
ments étrangers volumineux. Nous avons, parallèlement, étudié, ici encore, 
l’influence d’une série'de substances, nutritives ou stimulantes (jaune 
d’œnf, gélatine, etc.) sur l’activité de l’organisation cellulaire. 

Ces recherches nous ont conduit à l’étude du rôle protecteur du 
grand épiploon. Grâce à sa mobilité, à sa facilité d’adhérence et à la 
rapidité de ‘sa prolifération cellulaire, celui-ci s’accole aux plaies et 
ulcères, aux'corps étrangers, aux parasites; il obture les solutions de 
continuité, enkyste les corps étrangers, circonscrit les infections, aide 
à la vascularisation des néoformations, et a, par là même, dans la défense 
du péritoine, un rôle primordial. Nos recherches sur la physiologie du 
grand épiploon ont été, depuis nous, confirmées par un grand nombre de 
travaux qui leur sont postérieurs. 

B. Les réparations des muqueuses (dont l’organisation, quoique très 
simple, est déjà plus fragile). — Ces réparations montrent encore des 
proliférations fort remarquables. 

Qu’il s’agisse de canaux (urétères, trompes, canaux biliaires) ou de 
cavités (vésicule biliaire, vessie, estomac, intestin), nous avons suivi, jour 
par jour, le processus de leur réparation après une plaie, une résection 
étendue, une large perte de substance, processus qui aboutit à la restitu¬ 
tion de leur forme et de leur fonction avec une intensité véritablement 
surprenante. 

Nous avons étudié ; 1° la réfection, d’urgence, de la charpente soiis- 
muqueuse, le plus souvent par des moyens de fortune, aux dépens de 
l’exsudât fibrineux, de l’épiploon, des organes voisins ; 2“ le tapissement 
de l’épithélium, grâce à un triple processus de glissement, de greffe et 
de prolifération cellulaire : le revêtement d’épithélium, en couvrant la 
charpente, empêche l’adhérence des parois et reconstitue, par là même, une 
cavité définitive. 

L’extrême vivacité prolifératrice de l’épithélium explique la vitesse de 



pliis souvent, par substilulion'à ces tissus de tissus moins fragiles et plus 

Nous retrouverons ces lois générales de la prolifération cellulaire à 
propos des régénérations et des hyperplasies des différents viscères. 

A. — Réparations endothéliales (17, 23, 34). 

a) tiéiiarations vasculaires. — Nous avons étudié, avec Cornil, les 
réparations consécutives à des plaies des gros vaiSseauûo, question qu’il 
avait déjà étudiée avec René Marie. 

Au niveau de la plaie vasculaire, il se produit, én quelques minutes, 
une coagulation fibrineuse qui.assure l’hémostase. Entre les'fines travées 
de fibrine montent, très rapidement, des cellules allongées, venant du tissu 
conjonctif voisin. Dès le quatrième jour, apparaissent des néo-vaisseaux, 
constitués par l’accolement de deiix cellules endothéliales avec pointes 
d’accroissement. L’organisation conjonctive du caillot se fait pièce à pièce: 
à mesure que la fibrine disparaît, elle est remplacée par des fibres conjonc¬ 
tives définitives. Ainsi se fait la,subs'titution d’un tissu de cicatrice défi¬ 
nitif au tissu d’obturation fibrineuse, qui, bien que provisoire, avait pu 
immédiatement assurer l’hémostase et servir de charpente au nouveau 

Ainsi la réparation d’une plaie vasculaire comprend-elle deux oblité¬ 
rations : l’une fibrineuse, immédiate mais provisoire; l’autre conjonctive, 
plus tardive, mais qui rétablit définitivement l’étancliéilé vasculaire. 

Ce processus de réparation exige de 4 à 8 jours pour se constituer. 11 
.est d’autant plus rapide et plus solide que la plaie est mieux nourrie et 
plus aseptique. Il peut être, d’après nos recherches, favorisé par l’intro¬ 
duction d’une série de substances nutritives, favorisantes de la prolifé- 

Le processus de réparation des petites artères est de même ordre-: 
mais il est nécessaire que le caillot obturateur n’occupe pas la totalité de 
la lumière ; sans quoi la circulation serait interrompue et ne se rétablirait 
qu’ultérieurement, grâce à la dilatation et aux anastomoses des vaisseaux 
delà cicatrice fibreuse. Ce caillot sera d’autant moins volumineux que le 
sang aura été moins en contact avec un corps étranger favorisant la coagu¬ 
lation et, notamment, avec les couches profondes de la paroi vasculaire; il 
le sera d’autant moins, d’autre part, que la plaie se maintiendra plus 
aseptique. 
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b) Répai-atious péritonéales. — Nous avpns, à maintes reprises, eu 
l’occasion d’étudier les réparations péritonéales (à propos de la 
réparation des muqueuses ou des organes glandulaires, à propos 
de renglobement et de renkystcmerit des corps étrangers, etc.). C’est 
ainsi qu’avec Cornil, nous avons systématiquement provoqué des répa¬ 
rations séreuses et abandonné, dans le péritoine, divers corps, étran¬ 
gers (fibrine, éponges, ouate),.inertes ou imbibés de diverses substances 
dont nous désirions étudier l’efïet sur la vitesse des- processus de 
réparation. 

L’exsudât fibrineux, qui fait adhérer la séreuse à elle-même, aux 
organes ou objets contigus, s’infiltre très rapidement de cellules endothé¬ 
liales (comme dans la réparation vasculaire). Ces cellules montent et se 
fixent; des néo-vaisseaux pénètrent progressivement ; pièce à pièce, des 
fibres conjonctives se substituent aux filaments fibrineux, constituant 
ainsi une adhérence fibreuse de moins en moins habitée par les cellules 
conjonctives. .... 

Rôle de défense du grand épiploon. — Le grand-épiploon a un rôle 
;prépondérant dans la défense et le nettoyage de la cavité péritonéale, dans 
la réparation des plaies et l’englobement des corps étrangers. Comme nous 
l’avons montré les premiers avec Cornil, le grand épiploon apparaît comme 
doué d’un véritable sens tactile qui le dirige vers le point menacé, l’enroule 
autour des corps étrangers, dés foyers infectieux, l’accole aux. plaies 
béantes des organes abdominaux qu’il obture; il.est, en un mot, un agent 
de police mobile de la cavité péritonéale, qui en maintient constamment 
l’intégrité et pare, d’urgence, aux accidents. Son utilité défensive pour 
l’organisme est donc considérable et l’on s’en rend facilement compte par 
les conséquences, souvent néfastes, de sa résection. 

Ce rôle de défense du grand épiploon, tel qu’il a été établi par nos 
recherches, a été, depuis, confirmé par une série d’auteurs, par Milian, 
Lœvy, Roger, Heger, Le Play, Üraci, Zilocchi, Gioffi. Il a pour corollaire 
une série de précautions techniques de thérapeutique chirurgicale ; on 
doit toujours, autant que possible respecter l’épiploon et éviter sa résec- 

Organisation de la fibrine introduite dans la cavité péritonéale. — 
Nous avons, avec Cornil, étudié les processus. d’enkystement et de 
.résorption de divers corps étrangers introduits dans la cavité péritonéale. 







Nous avons, notamment, suivi, macroscopiquement et histologi¬ 
quement, ce qui survient après abandon de fibrine, d’éponges, d’ouate, de 
compresses, etc. 

La fibrine est d’autant plus intéressante à étudier à cet égard que 
c’est grâce à elle que s’organisent habituellement les adhérences périto¬ 
néales. Si l’on introduit, dans le péritoine, une étoupe de fibrine, recueillie, 
lavée et essorée aseptiquement, on constate très rapidement son organi¬ 
sation. Comme dans les cas de réparation spontanée, les cellules endothé¬ 
liales du péritoine se redressent, pénètrent entre les fibrilles où elles 
présentent souvent de grands prolongements anastomosés, en avance de 
quelques jours sur le processus normal. Au bout de trois jours déjà, on 
constate, entre les mailles de fibrine, des néo-vaisseaux avec accolemenl 
de cellules endothéliales, pointes d’accroissement, etc. 

Plus tard, on assiste à la résorption progressive de la fibrine et à la 
substitution, pièce à pièce, de fibres conjonctives aux filaments fibrineux. 
Enfin les éléments cellulaires diminuent de nombre et le tissu est définiti¬ 
vement organisé. 

La fibrine joue donc, ici encore, le rôle à’élément réparateur des 
plaies, tant à cause de sa valeur nutritive que de sa structure fibrillaire : 
elle s’organise plus facilement que n’importe quel autre produit. Si donc 
on réussissait à la préparer industriellement avec une asepsie indubi¬ 
table, elle constituerait, chirurgicalement, l’élément le plus apte à 
« bourrer » les plaies non infectées, à en favoriser 1 organisation et 
pourrait devenir susceptible d’applications pratiques en thérapeutique 
chirurgicale. 

Enkystement et résorption de corps étrangers abandonnés dans le péri¬ 
toine. — Nous avons abandonné, dans la cavité péritonéale, un grand 
nombre de corps étrangers, afin d’en suivre histologiquement Penkyste- 
ment et la résorption. Avec des tampons d’ouate, avec des compresses, des 
éponges, eic., il se produit un enveloppement très rapide par le grand 
épiploon. Si celui-ci est réséqué, l’enkystement se fait, plus péniblement 
il est vrai, surtout aux dépens des anses intestinales voisines. Puis, à partir 
de la séreuse (épiploïque ou mésentérique), se constituent des adhérences 
fibrineuses, avec ascension de cellules endothéliales et de néo-vaisseaux; 
un tissu conjonctif s’organise, qui tend progressivement à consoli¬ 
der cet enkystement. Tout récemment, des recherches ont eu lieu, 
relatives au processus d’organisation d’éponges de caoutchouc aban- 








Etude histologique de la ré|iaratioii muqueuse. — L’élude histologique de ce 
processus comprend : a) la régénération dn chorion; ft) celle de l’épithélium. 

a) Réparation sons-muqueuse. Rôle de la fibrine et de l'épiploon. — 
La régénération du chorion est plus ou moins complète,..suivant la nature 
du tissu obturateur. Si la plaie est obturée par un caillot fibrineux (cas le 
plus, fréquent pour les petites pertes de substance), on assiste à l’organisa¬ 
tion rapide de ce caillot, par ascension de cellules plasmatiques et par 
formation très rapide de néo-vàisseaux : les leucocytes, très abondants au 
début, disparaissent ultérieurement en grande partie ; puis la fibrine se 
résorbe, à mesure que s’organise le tissu conjonctif définitif. 

Si l’obturation est réalisée par l’épiploon ou par les organes voisins, 
ceux-ci sont d’emblée organisés et obturent solidement la plaie: leurs 
adhérences fibrineuses, seules, exigent une complète organisation. Par là 
même, ce. processus est.très avantageux, puisqu’il emprunte à l’organisme 
un tissu de charpente tout organisé. 

b) Réparation épithéliale. — Processus de glissement, de greffes spontanées 
etde multiplication cellulaire, etc. — La régénération de l’épithéliun se fait 
par deux processus très remarquables: l’ün, qui est à lui seul suffisant si 
la perte de. substance est minime, le glissement épithélial ; l’autre, qui 
s’associe au premier dès que la perte- de 
substance est assez volumineuse, la greffe 
épithéliale spontanée. 

Le glissement épithélial a lieu sur 
les bords de l’ancienne muqueuse. Le 
mécanisme que nous avons décrit au 

blable à celui que Ranvier a décrit au 
niveau de la cornée et de la peau.: les cel¬ 
lules épithéliales se dédoublent, se clair- 
sèment, glissent sur la fibrine ou l’épiploon 

qui sert de charpente à la nouvelle paroi et en lapisseni, par continuité, te 
plus de surface possible (fig. 4). Ce processus, qui ne demande aucune 
division cellulaire, s’effectue très rapidement et constitue un processus 
d’.urgence. Ultérieurement, les cellules glissées prolifèrent, se serrent ou 
glissent à nouveau un peu plus loin. 

Mais le glissement seul ne peut arriver à couvrirqu’unepetite surface. 
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de la-nécrose d’une bande irrégulière de tissu, correspondant à la sup¬ 
pression de l’irrigation vasculaire. La dilacération avec l’ongle suit beau¬ 
coup mieux les détours de l’organisation anatomique, respecte mieux la 
vascularisation, donne une zone réduite de nécrose el nous paraît une 
technique préférable pour toutes les incisions viscérales. 

La plaie linéaire se répare, comme au niveau du foie, par adhé¬ 
rence fibrineuse et organisation consécutive, après résorption des éléments 
nécrosés. Il y a une tentative de prolifération des épithéliums rénaux ; la 
cicatrice est, cependant, presque en totalité conjonctive. 

b) Réimplantation de cyliadres rénaux sectionnés. — Nous avons suivi la 
réparation de cylindres, détachés surla périphérie et adhérents à la base,ou 
complètement isolés et réimplantés: on observe, non seulement les phénomè¬ 
nes précédents, mais aussi un processus de greffe malgré la nécrose partielle. 
Plusieurs deces greffesont évolué vers la prolifération et nousavons obtenu 
de véritables petits aderemnesparprolifération du cylindre détaché (page 40). 

c) Résection étendue du tiers ou de la moitié du rein. — La tranche de 
section se recouvre immédiatement d’un caillot fibrineux qui obture les 
vaisseaux; cet enduit fibrineux s’organise comme nous l’avons vu pré¬ 
cédemment. Mais la réparation est troublée par l’intensité, parfois très 
grande, de la nécrose due à un arrêt de vascularisation après section des 
vaisseaux au niveau de l’incision. Il se produit, de façon diffuse, un pro¬ 
cessus d’hyperplasie rénale, avec élargissement des tubes et augmentation 
générale du poids de l’organe, sous l’influence de substances humorales 
néphropoïétiques, ainsi que nous le verrons. 

néparatious Iles plaies île l'ovairc. — Nous avons étudié également la 
réparation de plaies linéaires ou de résectious de l’ovaire. Là encore, 
même processus de cicatrisation par organisation d’un enduit fibrineux. 
Mais, de plus, il y a prolifération plus manifeste des éléments épithéliaux 
et production, en profondeur, de nouveaux tubes, avec un développement 
qui rappelle le développement fœtal. 

Applications cliirnrsioalcs relatives anx réparations viscérales. — Les 
recherches précédentes sont susceptibles d'applications pratiques. Nous 
avons montré, notamment, que la réparation est accélérée et facilitée par 
l'intervention du grand épiploon, lorsque celui-ci s’introduit ou est fixé 
dans la plaie. Cette observation a été lé point de départ des recherches 
chirurgicales de M. Lœvy sur l’obturation des plaies viscérales par le 




grand épiploon, sur les greffes et le matelassage épiploïques, sur les 
greffes adipeuses. Nous avons reconnu, d’autre part, que l’obturation des 
plaies par de la fibrine, artificiellement introduite, facilite le processus 
de réparation, remarque susceptible d’applications chirurgicales, ainsi que 
nous le verrons à propos du rôle hémostatique de la fibrine. 

Enfin l’introduction, dans la plaie, de certains corps capables de 
hâter la prolifération cellulaire (sérum, plasma, lécithine, cantharidine, 
extrait hypophysaire, etc.) sera peut-être un jour susceptible d’applica¬ 
tions chirurgicales en vue de favoriser la régénération locale. 

D. — Lois générales des réparations des tissus 

Dans notre rapport au Congrès international de 1900, nous avons 
étudié les lois générales de la réparation des tissus. 

Ces réparations peuvent être étudiées dans diverses circonstances : 
au cours même de la vie normale, où elles assurent la rénovation des 
éléments cellulaires ; après des traumatismes suivis de pertes de substance 
bien limitées ; au cours d’états pathologiques ayant entraîné dès lésions 
toxi-infectieuses diffuses de différents organes. Malgré leur différence 
apparente, les lois générales de la réparation sont, cependant, les mêmes 
dans ces trois circonstances. On peut les formulerainsi : 

1“ Un animal est d’autant plus susceptible de régénération qu’il est 
moins différencié et plus proche de l'état uni-cellulaire dans la hiérarchie 
ontogénique et phylogénique. Nous donnons de multiples exemples de 
cette loi, tirés de la série animale. 

2“ Un tissu est, d’autre part, d’autant plus capable .de régénération 
qu’il est moins différencié, moins fragile et plus apte à proliférer dans des 
conditions défectueuses. C’est ainsi que les tissus mésodermiques se 
réparent avec une extrême facilité, même chez les Vertébrés supérieurs. 

Les épithéliums de revêtement (peau et muqueuses) se réparent 
encore avec énergie. Les épithéliums glandulaires (foie, reins, pancréas), 
plus délicats, sont encore susceptibles de régénération, mais seulement 
dans des circonstances très favorables. Enfin les épithéliums très différen¬ 
ciés, les neuronesparexemple, ne sont généralement capables que de répa¬ 
ration parcellaire, portant sur un prolongement cellulaire (cylindre axe). 

Si donc les réparations des tissus mésodermiques, de la peau, des mu¬ 
queuses peuvent se faire spontanément, celles des tissus glandulaires 
n’aboutissent que grâce à des conditions favorables que l’on doit s’efforcer 
de préciser et d’appliquer pratiquement. • . 






CHAPITRE IV 


RECHERCHES SUR LES RÉGÉNÉRATIONS 
DE TISSUS ET D’ORGANES 


La question des régénérations de tissus et d’organes est connexe de 
celle des réparations que nous venons de voir et qui n’en représente, le plus 
souvent, qu’une modalité. Mais elle a une généralité beaucoup plus grande: 
car les régénérations peuvent aussi affecter le type de restitution fonction¬ 
nelle et anatomique diffuse, se produisant à distance et non plus seule¬ 
ment le type de réparation locale. 

Pour nous mettre dans les conditions expérimentales les moins com¬ 
plexes, nous avons, ici encore, étudié ce qui se passe après simple soustrac¬ 
tion de tissus. Nous avons étudié, notamment, la régénération du sang 
après saignée et celle du rein après néphrectomie unilatérale. 

A. — Régénération ilu sang après saignée. — Elle se fait avec une très 
grande rapidité. Aussitôt après soustraction du sang, il se produit un 
afflux d’éau qui dilue le sang et rétablit sa masse initiale; le plasma se 
reconstitue ensuite en peu de temps ; enfin les hématies sont reconstituées 
■plus lentement et atteignent bientôt leur chiffre initial. 

Nous avons constaté, avec Mli« Deflandre, que cette réparation est dirigée 
par un processus humoral et que le sang ou le sérum d’un animal, 
prélevé en pleine crise hématique de régénération et injecté à un autre 
sujet, provoque, chez lui, une poussée hémopo'i'étique se traduisant par 
une activité médullaire et une prolifération hématique :1a moelle osseuse 
de l’animal en état d’hémopoièse active provoque, de même, une poussée 
de régénération sanguine ; enfin d’autres organes, riches en lipoïdes (le 
cerveau notamment), contiennent des stimulants de même ordre. 

A ces substances nous avons donné le nom générique à’hémopoïétines■ 
Nous en avons analysé les effets expérimentalement et les avons, clini- 
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queraent, utilisés dans la thérapeutique des anémies. Nous les retrouverons, 
à cet égard, dans la 3' partie. 


B. — Régénération «lu rein. — Elle a été étudiée par nous, dans des condi¬ 
tions relativement simples, sous forme d’hyperplasie compensatrice après 
néphrectomie unilatérale. En pareil cas, il se produit une augmentation 
pondérale et histologique de l’organe restant, que l’on peut estimer 
numériquement et comparer dans une série de conditions favorables ou 
défavorables. 

Nous avons étudié, grâce à cette technique, l’influence stimulante, sur 
la prolifération rénale, de toute une série d’actions : les unes sont 
d’ordre physique, comme les rayons X, (qui se sont montrés nettement 
stimulants à faibles doses, alors qu’ils sont, au contraire, cytolytiques à 
doses plus fortes); les autres sont d’ordre chimique (urée, théobromine) ; 
les autres sont d’ordre physiologique (extraits de reins fœtaux, extraits 
d’hypophyse, etc.). Inversement beaucoup de substances toxiques (l’urine 
notamment) retardent l’hyperplasie compensatrice. 

Nous avons constaté, comme pour le sang, que le sérum ou le 
rein des animaux en pleine crise de régénération, contient des subs¬ 
tances stimulantes de la prolifération rénale, des néphro-poïétines qui, chez 
l’animal neuf, provoquent un processus prolifératif et, notamment, de 
nombreuses multiplications cellulaires des éléments du rein. 

c. — Vis-à-vis du foie, du pancréas, des capsules surrénales, etc., 
nous avons mis, de même, en évidence une série d’influences prolifératrices 
et, notamment, démontré l’existence des cytopoïétines spécifiques qui se 
produisent au cours des régénérations et se fixent sur l’organe similaire. 

Il semble donc s’agir là d’une loi générale qui permet d’interpréter 
le mécanisme de la prolifération cellulaire à distance par la production 
de substances humorales, stimulantes de cette prolifération et plus ou 
moins spécifiques. 

Nous avons étudié, d’autre part, certaines influences sur la régéné¬ 
ration et la crois.sance des tissus, notamment l’influence de l’adrénaline 
sur la régénération osseuse. 

Enfin nous avons étudié, parallèlement, une série d’hyperplasies com¬ 
pensatrices d'ordre pathologique, au cours de diverses lésions d’organes. 

D. — Les lois générales relatives aux régénérations d’organes et aux 
influences qui s’exercent sur elles ont une importance thérapeutique con¬ 
sidérable. En effet, toutes les fois qu’un organe déchu est devenu, anatomi- 




quement et fonctionnellémènt insuffisant, il ne saurait revenir à l’état 
physiologique antérieur que grâce à sa régénération anatomique et fonction¬ 
nelle. Dans toute maladie s’accompagnant de la déchéance d’un organe, 
utie thérapeutique ne sera définitive que si elle provoque la régénération 
de cet organe. 

A. — Régénération du Sang 

Nous-avons étudié le mécanisme de la rénovation sanguine, principale¬ 
ment après soustraction du sang par hémorragies, c’est-à-dire dans lea 
conditions les plus simples et les moins complexes. 

Mécanisme de la régénération dn sang après saignée (103, 106, 108). — 
Nous avons étudié la rénovation du sang après saignée ; celle-ci se fait, 
semble-t-il, en quatre temps : . : ^ : 

а) Aussitôt après la saignée, il se produit une hydratation telle que la 
proportion d’hématies par mm® diminue beaucoup. 

11 est vraisemblable que cette hydratation se produit aux dépens des 
réserves aqueuses des tissus ; elle a, probablement, pour but la restitution 
immédiate de la masse sanguine, même au prix de la dilution des plasmas 
et de l’abaissement du nombre des hématies par mm®. En faveur de cette 
opinion, on peut faire valoir la rapidité de la baisse globulaire, ainsi 
que les variations considérables du nombre des hématies à cette période. 

б) Dans un 2“ temps, il y a rapidement restitution du plasma. Celui-ci 
est produit par les viscères, le foie notamment ; si elle exige un temps 
plus long que la restitution aqueuse, elle est, par contre, beaucoup moins 
longue que la restitution globulaire. 

c) Dans un 3' temps, qui exige quelques jours, il y a ascension, pro¬ 
gressive et lente, du nombre des hématies, par prolifération médullaire et 
par essaimage d’hématies dénucléées. 

; d) Enfin dans un 4* temps, il y a perfection'ement des néo-hématies et 
charge progressive en hémoglobine. 

■ , Un pareil mécanismede régénération, avec étapes d’hydratation et de 
réserves précédant la prolifération cellulaire, nous apparaîtra de même, au 
cours des'diverses régénérations d’organes. 

Hénovation globulaire active après la période menstruelle (133). — Nous 
avons avec M"^Deflandre, étudié la marche de la rénovation sanguine après 








demain, une hyperglobulie considérable et constante. Cette hyperglobulie 
peut atteindre un taux extraordinaire. Dans un de nos cas, par exemple, 
un lapin neuf, dont le sang avait, de façon assez constante, 5 millions 1/2 
d’hématies par mm^, après avoir reçu, en injection intraveineuse, 9 cm^de 
sérum (recueilli chez un autre lapin20heures après une saignée de 30 cm’), 
eut une hyperglobulie telle que le nombre des hématies atteignait 8 millions 
le lendemain, plus de 9 millions le surlendemain et près de 12 millions le 
3* jour, ayant ainsi plus que doublé la proportion de ses hématies. 

Généralement, l’augmentation est moins considérable et varie de 1 mil¬ 
lion à 3 millions par mm’. 

2’ L’injection de sérum normal produit une augmentation (mais tou¬ 
jours beaucoup plus faible) du nombre des hématies, dépassant rarement 
plusieurs centaines de mille, ce qui ne représente que l’ébauche des phéno¬ 
mènes, autrement importants, qui se manifestent au cours de la régénéra¬ 
tion du sang. 

3" Nous avons recherché dans quelle partie du sang se trouve la subs¬ 
tance active. Nous avons constaté que les éléments anatomiques (globules, 
hématoblastes, globules rouges nucléés) n’y ont aucune part: car le sérum 
présente la même activité que le sang défibriné total. Par exemple, dans un 
cas, le sang défibriné produisait une augmentation de 2.437.000 hématies; 
son sérum, une augmentation de 2.970.000. Si l’on chauffe à 56“ le sérum 
actif, il perd, en grande partie, son activité hémopoïétique. La substance 
active fait donc partie du groupe des substances thermolabiles. 

4» L’injection sous-cutanée de sérum actif produit le même résultat 
que l’injection intraveineuse. Dans un cas, par exemple, avec le même 
sérum, l’injection intraveineuse a provoqué une augmentation de 2.437.000 ; 
l'injection sous-cutanée, une augmentation de 2.375.000. En pratique, on 
aura, le plus souvent, recours à la voie sous-cutanée. 

5“ Si l’on dresse la courbe d’activité du sérum aux différents temps de 
la régénération, on constate que cette activité, surtout considérable le 
premier jour consécutif à la saignée, diminue rapidement les jours suivants. 
La courbe de rénovation du sang est exactement superposable, (mais un 
peu en retard) sur la courbe de l’activité hémopoïétique du sérum. Cela 
permet d’attribuer la régénération sanguine <à l’activité hémopoi'étique du 
sérum, qui la précède et qui en dirige les variations. Pratiquement, le 
sérum le plus actif est celui qu’on recueille, chez le lapin, environ 20 heures 
après la saignée. Mais il y a, à cet égard, des différences suivant l’espèce 








après un délai de 10 à 20 jours. Presque coiislammenl, on observe une 
augmentation de poids qui se produit avec une vitesse et une énergie sur¬ 
prenantes. Certains de nos reins n’ont augmenté que de 16,6 p. 100 
en 9 jours, de 16,1 p. 100 en 19 jours; mais d'autres ont augmenté de 
24,7 p. 100 en lü jours, et, dans certains cas môme, l’augmentation a pu 
atteindre 40 p. 100 en 19 jours et même 53 p. 100 en 13 jours. La moyenne 
de nos expériences nous a donné une augmentation de 33 p. 100 en deux 
semaines ; soit, en quinze jours, un accroissement du tiers du parenchyme 
conservé. 

&)'La àïïme de cette hypertrophie est non moins surprenante que 
son intensité. En effet, dès les premiers jours, on constate une augmenta¬ 
tion de poids considérable, qui a pu dépasser 25 p. 100 en 4 jours et 
atteindre jusqu’à 47 p. 100 en7jours. 

Pareille vitesse de croissance éveille quelques doutes sur la nature 
même de l’augmentation pondérale. 

U est probable que, dès le début, un afflux de liquides et de maté¬ 
riaux nutritifs se produit au niveau du parenchyme rénal, précédant (et 
peut-être occasionnant) la prolifération cellulaire. Après cette première 
phase d’approvisionnement, aqueux et nutritif, et sous des influences 
■stimulantes de la prolifération cellulaire, se produit la véritable régénéra¬ 
tion. L’intrication de ces phénomènes en gêne d’ailleurs l’appréciation. 
Aussi avons-nous eu soin, dans nos expériences comparatives, de ne 
mesurer la prolifération qu’à partir du 14” jour. 

Cette interprétation a été confirmée par MM. Morel et Verllac qui ont 
retrouvé, chez les rats, les mêmes phénomènes et constaté l’extrême 
vitesse d’augmentation de poids du rein, pendant les premiers jours, sous 
l’influence de la congestion et de l’œdème. 

a) Un autre fait important est relatif à la très grande variabilité indi¬ 
viduelle d’activité prolif'ératrice d’un animal à l’autre. En effet, si certains 
sujets régénèrent peu leur rein, d’autres, par contre, ont une activité proli- 
■féràtrice considérable: généralement, les animaux jeunes sont, à cet égard, 
supérieurs aux autres. D’ailleurs il est à noter, comme phénomène con¬ 
nexe, que le poids même du parenchyme rénal est très inégal d’un animal 
à l’autre, tout en étant très comparable pour l’un et l’autre rein. 

’ Ces résultats peuvent être juxtaposés aux résultats similaires obtenus 
pour la régénération du sang. Dans les deux cas, il y a immédiatement 
une hydratation considérable, qui précède la véritable régénération'; dans 
les deux cas, il y a, dans l’intensité et' la vitesse de la régénération, des 












dans leur ensemble. . 

a) VinflueAcedes agents physiques sur la régénération est évidente en 
de multiples exemples. Nous avons expérimentalement étudié (particuliè¬ 
rement au niveau des muqueuses, du foie et du rein), la prolifération cel¬ 
lulaire déterminée par les traumatismes, le massage et par des corps 




étrangers inertes (fragments d’éponges, fils, etc.), prolifération qui prend, 
très fréquemment, un type, pseudo-néoplasique, principalement au niveau 
des muqueuses, comme l’intestin, la vessie ou la vésicule biliaire. 

Nous avons étudié, d’autre part, au niveau du rein, l’influence hyper¬ 
plasique très nette de faibles irradiations par les rayons X. 

p) V mfliien.ce des agents chimiques est également nette, au moins pour 
certains d’entre eux et, principalement, à très petites doses. Nous avons, 
notamment, étudié l’action sur la prolifération épithéliale, de canthari- 
dine, de scarlacht-roth, d’iode, de phosphore, de lécithine, de jaune d’œuf, 
de fibrine et de diverses substances nutritives mises en contact direct avec 

t) L’influence des agents infectieux et de leurs toxines se manifeste 
principalement par des réactions mésodermiques (leucocytes, moelle 
osseuse). Néanmoins nous avons étudié certaines proliférations épithé¬ 
liales provoquées par le pneumocoque au niveau du poumon (pneumonie 
épithéliale), par la toxine typhique au niveau des greffes cutanées : 
on connaît, d’ailleurs, des proliférations épithéliales d’origine infec¬ 
tieuse (variole, clavelée), beaucoup plus importantes. Nous avons étudié, 
sans grand résultat, l’influence, sur la prolifération, de sucs provenant 
des néoplasmes. 

8) Nous avons étudié, surtout, 1 action de certains agents physiolo¬ 
giques, excitants normaux de la prolifération (sperme, tissus embryon¬ 
naires, divers extraits d’organes, etc.). Nous avons obtenu, par plusieurs 
de ces agents, des proliférations glandulaires parfois curieuses, mais diffi¬ 
ciles à apprécier dans la majorité des cas. Ces recherches nous ont conduit 
à une série de résultats relatifs à l’utilisation thérapeutique des extraits 
organiques, des extraits fœtaux, etc. 

Enfin nous avons étudié l’action excitante exercée par les produits 
d’élaboration des glandes, ainsi que par les produits résultant de la proli¬ 
fération d’un organe (cytopoïétines). 

C’est dans cette voie surtout que nous poursuivons nos recherches, en 
vue de provoquer artificiellement les régénérations thérapeutiques 
d’organes. 





DEUXIÈME PARTIE 


TRAVAUX RELATIFS AUX ORGANES DIGESTIFS 
(ESTOMAC, INTESTIN, FOIE, PANCRÉAS), ETC. 

Une grande partie de nos recherches a été consacrée à l’étude anato¬ 
mique, physiologique, clinique et thérapeutique des organes digestifs. 
•Nous résumerons successivement nos travaux relatifs aux glandes sali¬ 
vaires, à l’estomac, à l’intestin, au pancréas, au foie et au péritoine. 


CHAPITRE PREMIER 

EECHERCHES SUE LE TUBE DIGESTIF 


Nous avons étudié avec prédilection une série de problèmes, physiolo¬ 
giques et cliniques, relatifs au tube digestif. 

A. Dans la salive, nous avons découvert, en. 1896, une des premières 
oœytfases animales. Nous avons décrit, d’autre part, des réflexes sécrétoires, 
œsophago-salivaires et œsophago-nasal, connexes du réflexe œsophago- 
salivaire de Roger. 

n. Relativement à l’estomac età sa sécrétion iaterne nous avons précisé, 
avec Lelièvre, certains points de Vhistoloÿie des cellules lardantes : selon 
nous, leur position péritubulaire et leur groupementautour des vaisseaux 
démontrent la réalité d’une sécrétion interne de l'estomac, conception 
qui, depuis, a été reprise de différents côtés. 

c. Les mouvements de l’estomac et du pylore ont été étudiés grâce à 
plusieurs méthodes convergentes. 

La méthode de la perfusion (que nous avons appliquée pour la 
première fois, avec Roger Glénard', à l’estomac et à l’intestin), nous a 
permis d’analyser, d’enregistrer etde cinématographier les divers types de 




mouvements du tube digestif. Un des résultats de ces recherches est relatif 
à l’opposition des mouvements antro-gastriques et bulbo-duodénaux 
qui se font équilibre de chaque côté du pylore ; les mouvements antipé.- 
ristaltiques du bulbe duodénal peuvent s’opposer aux mouvements de 
l’antre prépylorique, soit pour soulager le sphincter, soit pour faire refluer 
les liquides duodénaux dans le réservoir stomacal (afin d’y opérer non 
plus une digestion acide, chlorhydro-peptique, mais une digestion alcaline, 
pancréatico-biliaire). 

D, Les mouvements de l’intestin ont été étudiés par la perfusion, ainsi 
que l’influence qu’exercent sur eux divers facteurs physiques, chimiques, 
circulatoires (pression, vitesse, viscosité), humoraux (bile, suc pancréa¬ 
tique,. extraits divers). Nous avons étudié, notamment, par çette tech¬ 
nique, sur les segments digestifs en survie, l’influence des aliments et des 
purgatifs sur le péristaltisme intestinal. 

La méthode des fistules duodémles nous a permis d’analyser le jeu 
du sphincter pylorique et de mettre en évidence certaines influencés qui 
attribuent à l’estomac et à l’intestin un rôle nouveau. Les influences 
psychiques ont été, dans nos expériences, manifestes pour exagérer ou 
inhiber les mouvements de l’estomac et du pylore). 

L’état physique des ingesta se modifie, en effet, notablement dans 
l’estomac. Celui-ci a un rôle important d’équilibration physique, afin que 
les ingesta ne passent à travers le pylore qu’à un état favorable de consis¬ 
tance, de chaleur et de concentration moléculaire. 

Nous avons, particulièrement, démontré les vitesses différentes d’éva¬ 
cuation gastrique, suivant la consistance fluide, semi-fluide, émulsionnée 
ou solide des ingesta, suivant leur température, suivant enfin leur concen¬ 
tration moléculaire : le point de départ de ces réflexes physiques est dans 
le duodénum. Tels sont, notamment, le réflexe h-régulateur, le réflexe 
thermique ou mécanique du pylore, etc., que nous avons décrits avec 
Chassevant, Monsseaux et Slavu. 

L’état chimique des ingesta provoque, de même, suivant les cas, des 
ouvertures à éclipse ou de fermetures du pylore. Nous avons décrit, notam¬ 
ment, le processus de régulation de l'acidité gastrique, que, de son côté, 
Boldireff a dénommé « autorégulation acide ». 

Nous avons étudié la vitesse de passage des aliments suivant leur état 
physico-chimique et leur degré de transformation. Nous avons montré, 
notamment, que le passage des graisses se produit tardivement dans 
l’estomac et iju’il est précédé par le reflux des sucs duodénaux dans 







l’estomac. Nous avons, avec Slavu, appliqué ces données au temps de 
passage des diverses sortes de lait. 

Nous avons enfin étudié, avec Nidey, la vitesse de passage à travers le 
pylore des diverses formes médicamenteuses, ainsi que nous le verrons 
dans la quatrième partie. 

E. L’absorption et la transsudation intestinales ont été étudiées avec 
Amet, Vabsorpiion des solutions salines, les échanges qui se produisent à 
travers la paroi, le mode d’équilibration moléculaire, le rôle de certains 
sels (magnésium) indépendamment de leur concentration, etc. 

Nous avons, enfin, démontré le rôle considérable de la cellule vivante 
elle-même dans l’absorption et les échanges salins, soit en la supprimant 
par des anesthésiques (chloroforme, etc.), soit en en stimulant le fonction¬ 
nement (pilocarpine); nous avons enfin étudié faction des lymphagogues 
sur l’intensité des échanges salins intestinaux. 

F. Nous avons étudié cliniquement diverses méthodes nouvelles d’ex¬ 
ploration gastrique, celle notamment du repas fictif, deVépreupe de V alcool, 
qui provoquent la sécrétion gastrique sans aucun aliment susceptible de 
gêner le dosage ultérieur des éléments caractéristiques; celle des tubes au 
phosphate dé chaux, aux diverses myosines qui permet de suivre le travail 
effectif de la digestion après un repas complexe et de mesurer l’activité 
digestive différente pour les principaux aliments albuminoïdes, etc. 

Nous avons, d’autre part, cherché à produire des ulcères gastriques 
par exérèse (ce qui est facile en enlevant une quantité de muqueuse suffi¬ 
sante), afin de préciser le déterminisme de leur pathogénie, de suivre les 
étapes de leur réparation et d’étudier les avantages des greffes chirurgi¬ 
cales de muqueuse gastrique. 

Enfiii nous terminons par l’exposé de quelques travaux cliniques 
(Etat des fibres élastiques dans la dilatation de l’estomac ; Cancer en 
jante de l’intestin, etc.; Cancer iléo-valvulaire; Syndromes gastro-intes¬ 
tinaux périodiques ; Origine et tension des gaz digestifs, aérophagie et 
tympanisme, etc.). 

Enfin, nous avons étudié, cliniquement et par la radiographie, les 
changements de position des divers segments digestifs dans les principales 
attitudes du corps et suivant les diverses lésions morbides. Nous en avons 
tiré une série de déductions pour le diagnostic des adhérences et sym¬ 
physes viscérales, pour la thérapeutique orthopédique des ptoses viscé¬ 
rales et pour l’amélioration diététique du travail digestif. 





A. — Glandes salivaires 

Sur une oxydase de la salive (H). — Nous avons étudié, en 1896, un fer¬ 
ment oxydant de la salive agissant sur la teinture de gaïac, l’aldéhyde 
salicylique et la paraphénylène-diamine. La salive provoque, en milieu 
alcalin, une oxydation de ces réactifs qui se traduit par diverses colora¬ 
tions. Cette oxydation en milieu alcaliu diffère de celles' provoquées par 
les oxydases végétales (laccase, tyrosinase), et étudiées notamment par 
Gabriel Bertrand et par Bourquelot; elle se produit jusqu’aux environs 
de 80“ avec son optimum à 10°. 

Depuis cette note, les idées se sont précisées, quant aux diverses 
variétés de ferments oxydants : l’action de la salive, telle que nous l’avons 
décrite, semble devoir être rapportée à une peroxydase: cette diastase a 
été retrouvée, depuis, par divers auteurs, notamment avec la benzidine sur 
les coupes histologiques des glandes salivaires elles-mêmes (Fiessinger). 
.. . .. Nous avons constaté, dans la même note, que le pus présente la même 
,action oxydasique. La peroxydase salivaire se rapproche donc de la pero- 
xydase leucocytaire (Portier) ; or, on sait la richesse de la salive en leuco¬ 
cytes. Néanmoins l’oxydase salivaire démontrée sur les coupes mêmes de 
la glande n’est pas en faveur d’une origine leucocytaire. 

Le mucus nasal et les larmes présentent également cette réaction ; ni 
l’urine, ni la bile ne la donnent. 

(to-nasal, œsophngo-laciyinal et œsopliago-ttssopliagicn (78). — Dans un court 
travail, confirmatif de celui du P'Roger sur le réflexe œsophago-salivaire, 
nous apportons quelques faits nouveaux. Nous insistons, en particulier, 
sur ce que l’introduction, dans l’œsophage, d’un corps étranger tel qu’une 
sonde gastrique, provoque, le,plus habituellement, une sécrétion salivaire 
intense, telle que, lors du cathétérisme œsophagien, la salive coule hors de 
la bouche : une cause d’erreur peut même en résulter, pour l’analyse, 
par dilution du suc gastrique. 

A côté de ceréflexe principal, nous décrivons, pour la première fois, 
dèux autres réflexes accessoires qui, souvent, sont déclanchés en même 
temps que le réflexe salivairè. 

L’un est le rèfiexe œsophago-nasal, caractérisé par une abondante 
sécrétion nasale, qui se produit souvent (mais non toujours) lors du 
passage de la sonde dans l’œsophage. 

L’autre est le réflexe cssophago-lacrymal, associé au 


précédent. 











sanguine : en efifet, une disposition aussi concentrique par rapport au 
capillaire semble indiquer qu’une sécrétion cellulaire est déversée dans le 
capillaire sanguin central autour duquel les éléments sont axés. 

Cette conception histologique d’une sécrétion interne de l'estomac a 
ouvert la voie à diverses recherches tendant à démontrer, physiologique¬ 
ment, la réalité de cetté sécrétion. 


C. — Motricité gastro-duodénale. — Le jeu du sphincter pylorique 
Nous avons étudié comparativement, par diverses techniques, lés 
mouvements de l’estomac et du duodénum, ainsi que le jeu du sphincter 
pylorique. 
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d’eitipois d’amidon assez clair), des .mouvements très remarquables, se 
développant prog'ressivement au niveau du fundus, d’abord peu accentués, 
puis de plus en plus marqués. Apres 2 heures environ, ces mouvements se 
manifestent particulièrement vers l’antre prépylorique. A ce moment 
aussi se produisent, du côté du bulbe rétropylorique, une série de mouve¬ 
ments antagonistes qui neutralisent les mouvements prépyloriques(fig. 14) : 
la résultante des deux forces composantes aboutit, suivant les circons¬ 
tances, à l’arrêt, au passage ou au reflux à travers le pylore. 

a) Mouvements âu fond, r- Du côté du fundus, une des images 
les plus caractéristiques de l’estomac perfusé est représentée par uq 









globe de contraction ou ballon fundique, lltnitè par, un sillon mésogaè- 
trique. 

Un autre aspect résulte de la formation de deux globes de contraction ' 
de chaque côté d’un sillon mésogastrique (estomac en bissac). 

Enfin le sillon mésogastrique peut être remplacé par deux ou plu¬ 
sieurs sillons symétriques. 11 se produit ainsi une alternance de ventres 
et de noeuds donnant lieu à une, à deux, et jusqu’à quatre ou cinq boules 
successives (estomac en boules soufflées, en rhizomes d’iris). 

En même temps que les globes contractiles et les scissures circulaires, 
se montrent de véritables Ondes péristaltiques, dirigées vers le pylore et 
qui, d’ailleurs, n’intéressent que rarement la région voisine du cardia. 

b) Mouvements de l’antre prépylorique. — Du côté de l’antre prépylo- 
rique, au niveau d’une zone particulièrement contractile, se produit, à un 
certain moment, un sillon préantral, d’abord esquissé, puis de plus en 
plus complet, pouvant aboutir à la séquestration, dans l’antre, d’un petit 
bol alimentaire détaché de la masse stomacale. Ce sillon avance progres¬ 
sivement vers le pylore, l’antre prépylorique séquestrée se rétractant et 
exprimant son contenu. 

Conjointement à la contraction circulaire du préantre et aux mouve¬ 
ments rétractiles d’expression de l’antre, des ondes péristaltiques contri¬ 
buent, elles aussi, à produire une poussée énergique vers le pylore. 

c) Mouvements du bulbeduodénal. —Du côté du bulbe duodénal, il se 
produit, inversement, tant que le contenu stomacal n’est pas en état d’êire 
évacué, une contre-pression qui fait équilibre à la pression antrale. 

Ici encore, on constate, d’une part une ou plusieurs bagues circu¬ 
laires de contraction rétro-bulbaire, qui ferment la deuxième partie du 
duodénum et interdisent l’entrée de l’intestin grêle, alors même que le 
bulbe duodénal serait devenu perméable ; puis, prenant appui sur ces 
scissures occlusives, se manifestent des mouvements dé rkraction et 
d’expression du duodénum, pouvant réduire de plus de moitié ses dimen¬ 
sions ; enfin, des mouvements aritipéristaltiques, presque incessants, 
s’observentàce niveau, qui, eux aussi, contribuent au développement d’une 
contrepression rétropylorique faisant équilibre à la pression prépylorique 
et repoussent le bol vers le pylore. 

Tant que le bol anlral, essayé dans le bulbe duodénal, n’est pas apte 
à passer sans inconvénient dans l’intestin (liquides acides, hypertoniques, 
trop chauds, trop abondants, trop solides, trop volumineux, anguleux 
etc.), la contrepression duodénale et les mouvements antipéristaltiques 




des aliments : les réflexes qui s’y produisent, déclanclient l’ouverture ou la 
fermeture du sphincter, font prédominer l’effort entrai ou le contre-effort 
bulbaire, cqmmandent, par là même, l’arrêt du contenu, son passage ou 
son reflux pylorique. 

L’opposition des mouvements duodénauæ et des mouvements prépy- 
loriques, Vimportaneè des ondes antipéristaltiques duodénales constituent 
nne série de faits nouveaux que la méthode de la perfusion nous a 
permis de voir facilement et de cinématographier. Cette méthode complète 
les résultats que nous avait antérieurement fournis l’étude du passage 



pylorlque par la technique des listules duodénales, résultats que nous allons 
maintenant résumer. 

n. - Le jea <Ui spliincter p,vlori(|uc étudie par la méthode des fistules duodé- 
iiaies. — Nous résumons, d’une part notre technique, d’autre part les 
résultats observés et les lois du passage pylorique quenousavons trouvées. 

1" Technique des tistules duodénales (80,117,118). — Pour étudier le pas¬ 
sage pylorique, nous avons réalisé chez des chiens, par un procédé nouveau, 
des fistules duodénales continentes, permettant de conserver indéfiniment 
en bon état nos animaux d’expériences. Cette technique consiste simple- 
mentà pratiquer la fistulisation du duodénum à la région dorsale, de façon 
à ce que l’orifice artificiel, ne subissant pas (comme dans la méthode ven¬ 
trale) l’influence de la pesanteur, se ferme spontanément d’une expérience 
à l'autre: on évite ainsi l’incontinence de la fistule qui, très rapidement, 
dans les expériences de nos devanciers, déshydratait l’animal, le cachec- 
tisait et ne permettait pas de le conserver en bon état. 

A travers le trajet fistuleux établi en deux temps, une. fine sonde de 
verre, introduite au moment de l’expérience, permettait de recueillir les 
liquides évacués dans le duodénum, et d’observer ainsi les modlcations de 
débit et de constitution que les divers aliments subissent dans l’estomac. 

Nous avons ainsi constaté de très grandes modifications du passage 
pylorique, suivant la qualité des substances ingérées : 

a) Les liquides isotoniques ou proches de l’isotonie passent très rapi¬ 
dement par petits jets successifs, en sorte que le passage de 200 à 300 cm» 
peut se faire en quelques minutes. Les liquides hypertoniques passent 
beaucoup plus lentement et s’équilibrent avec les humeurs, avant de péné¬ 
trer dans l’intestin. 

b) Les liquides acides passent lentement et s’équilibrent également. 

c) Les graisses séjournent très longtemps dans l’estomac et provoquent 
un reflux transpylorique de bile et de suc pancréatique qui aboutit à la 
présence gastrique de lipase et à la digestion des graisses. 

d) Les aliments solides ne passent que si leur forme est très ténue et 
s’ils sont maintenus en suspension : par exemple, l’ovalbumine, coagulée, 
râpée et maintenue en suspension dans l’eau grâce à de la gomme adragante, 
passe presque aussi rapidement que rovalbumine liquide, tandis que, non 
émulsionnée, elle se dépose sur la paroi tandis que l’eau passe seule à travers 
le filtre pylorique. On constate donc, par cette technique, le passage par 





jets, l’ari-iîl, ou le reflux que nous avons mentionné précédemment sur 
les estomacs perfusés. 

L’estomac n’a donc pas seulement un rôle de réservoir et de broyeur 
mécanique et chimique, il sert encore à Véquilibration physique des ingesla. 

2“ Vitesse de passage pylorique des solutions salines suivant leur concen ■ 
tration moléculaire. Le réflexe ^-régulateur du sphincter pylorique (88). — 
Nous avons étudié (avec le concours deChassevant pour la partie chimique) 
les modifications subies dans l’estomac et le duodénum par diverses solu¬ 
tions salines, ainsi que le fonctionnement du sphincter pylorique en pré¬ 
sence de ces solutions. Sur nos chiens porteurs de fistules duodénales, on 
enregistre la sortie du liquide parle duodénum :on compare la composition 
chimique, ainsi que le point cryoscopique, des liquides gastriques retirés 
par tubage, avec celui des liquides duodénaux, évacués par la fistule. 

Le mode de passage des solutions salines varie, suivant qu’il s’agit de 
solutions isotoniques, hypotoniques, hypertoniques : 

a) Les solutions isotoniques passent très rapidement à travers le pylore 
sans subir de modifications notables. Aussitôt après leur ingestion, le 
sphincter pylorique s’ouvre brusquement, par éclipses, et il se produit une 
série d'éjaculations par lesquelles le liquide passe rapidement dans le duo¬ 
dénum : par exemple, la traversée de 200 cms d’une solution à 7 p. 1.000 
NaCl donne 106 cm» pendant les 5 premières minutes, 62 cm» pendant les 
5 suivantes et est terminée en moins d’un quart d'heure. 

P) Les solutions hypotoniques (l’eau distillée notamment) sont évacuées 
un peu moins rapidement. Néanmoins, cette évacuation est encore rapide. 
Les sécrétions biliaires et pancréatiques en relèvent, d’ailleurs, vite le 
point cryoscopique. 

v) Les solutions hypertoniques, par contre, séjournent beaucoup plus 
longtemps dans l’estomac; suivant leur concentration moléculaire, elles 
restent dans l’estomac trois quarts d’heure, une heure ou davantage. On 
constate, d’autre part, que, au fur et à mesure que se prolonge le temps de 
séjour, la concentration diminue ; le A cryoscopique tombe, par exemple, 

— 0,81 et à —0,71 en 3/4 d’heure. Le Cl, qui était de lÔ’gr. par litre’, 
tombe à 9,23 ; 8,52 ; 7,81 ; 7,10 ; 6,74 ; 6,39 ; 4,76. 

lions salivaires, gastriques et duodénales; car, dans certains cas, cette 







dilution exigerait plus de 2 lilresde liquide secrété; il est probable qu’une 
partie des sels reste fixée sur la muqueuse elle mucus. Ce mécanisme 
d’équilibration est donc complexe. L’occlusion ou l’ouverture du pylore 
a, d’ailleurs, pour origine un réflexe duodénàl. 

3“ Équilibration thermique. — Vitesse de passage des solutions suivant leur 
température (HS). — Le rôle d’équilibration physique de l’estomac, que 
nous avons montré pour la concentration moléculaire, s’exerce aussi vis- 
à-vis de la température. Une solution passe d’autant plus vite dans l’intes¬ 
tin qu’elle est plus voisine delà température du corps et moins nocive 
pour la muqueuse. Par exemple, une solution isotonique, glacée ou très 
chaude, séjourne dans l’estomac et s’y met en équilibre thermique avec le 
milieu avant de passer dans le duodénum. Une solution tiède ou modéré¬ 
ment chaude passe, par contre, beaucoup plus vite et fait ouvrir le pylore, 
tandis que les autres le contracturent. 

Continuant nos recherches, Monsseaux a vu de même, dans notre 
laboratoire, que le passage pylorique d’une eau minérale se fait beaucoup 
plus vite lorsque cette eau est préalablement tiédie. 

Bien des faits cliniques s’accordent avec ces expériences : un liquide 
glacé trouble la digestion, pèse sur l’estomac; des infusions tièdes ou 
modérément chaudes, prises après le repas par exemple, favorisent, par 
contre, l’évacuation gastrique. 

4» La traversée pylorique suivant la consistance des ingestapbysiques(état 
liquide, semi-liquide, émulsionné ou solide). Contrôle pylorique du travail mé¬ 
canique de l'estomac. — Après l’influence de la concentration moléculaire, 
nous avons étudié Pinfluence d’un autre facteur physi que, l’état solide, 
semi-liquide ou liquide, sur la vitesse de la traversée gastrique et du 
passage pylorique. 

Nous avons recherché cette influence après absorption de phosphate 
de chaux, de sous-nitratedebismuth, d’ovalbumine, etc., en faisant varier 
la consistance pour une même solution. 

Avec l’ovalbumine, par exemple, les résultats sont très différents 
suivant l’état mécanique d’un même corps. 

Une solution aqueuse d’eau albumineuse (à IS gr. par litre) donne 
un écoulement immédiat et rapide, la presque totalité étant évacuée en 
20' environ. Si l’albumine est coagulée, puis râpée de façon à se présenter 
divisée en très fines particules, et mise en suspension dans une même 









sont, avant tout, mis en action au niveau du duodénum. Ceci se comprend 
sans peine : le passage d’un bol alimentaire dans l’intestin dépend de 
l’état de l’intestin, de même que le passage d’un train est commandé par 
des disques, suivant l’étal de la voie dans le secteur suivant, 

9» Vitesse de passage pyloriqae de diverses sortes de lait (i&l el 157 bis).— 
La vitesse de passage pylorique du lait est fort importante à considérer en 
diététique. Elle avait fait déjà, l’objet de travaux contradictoires: 
Gilbert et Chassevant avaient constaté, sur des cliiens sacrifiés en séries, 
que 250 cm^ de lait pur bouilli ne sont totalement expulsés de l’estomac 
qu’après plus de 6 h. .SD, tandis que Louis Gaucher admettait que cette 
quantité franchit le pylore en 1 h. 15 m. 

Nous avons, avecSIavu, repris la question par la méthode précédente 
des fistules duodénales et expliqué les contradictions des auteurs, d’après 
les différences de technique employée. 

La vitesse de passage pylorique du lait varie suivant la quantité 

Avec le lait normal, i\ se produit, aussitôt après ingestion, une suc¬ 
cession de petites éjaculations pyloriques. Une foible quantité de lait 
passe ainsi, dès le début, dans le duodénum avec, son aspect normal : de 
temps en temps se produit, d’autre part, une petite éjaculation de bile qui 
teinte en jaune le liquide duodénal. Mais, bientôt, la coagulation intragas- 
trique du lait se produit : à partir de ce moment, il ne passe plus que 
du petit lait. Une fois le. petit lait évacué, passent, tardivement, 
de petits caillots, désagrégés et. fragmentés, en suspension dans un 
peu de liquide, et dont l’élimination dure fort longtemps. Par exemple, 
après absorption de 250 cm’ de lait, l’élimination se prolonge pendant 
plus de 5 heures, la quantité d’Az éliminé pendant la 5' heure représentant 
encore le cinquième de l’Az introduit. La quantité totale de liquide recueilli 
dépasse d’un tiers environ la quantité de lait ingéré (ce qui indique l’in¬ 
tensité de la sécrétion). 

Avec le lait homogénéisé, le passage est un peu plus rapide. Mais 
surtout, l’aspect du liquide évacué par le pylore est différent : les fins 
grumeaux émulsionnés que contient alors le liquide évacué lui donnent, 
dès le début, l’aspect d'une mayonnaise, facilement pénétrable par 
les sucs digestifs ; les sécrétions digestives sont, d’autre part, très abon¬ 
dantes. • 

Avec le lait écrémé, l’élimination est notablement plus rapide qu’avec 
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superficielles qui agitent le contenu liquide de l’intestin plutôt qu’ils ne 
le brassent et ne le font avancer : ces ondulations superficielles, sortes’de 
frissons intestinaux, sont particulièrement curieuses chez certains ani¬ 
maux, tels que le pigeon. 

Ces divers types de mouvements se modifient sensiblement sous l’in- 
fluenoe d’excitations diverses, notamment sous l’influence de purga¬ 
tifs: il se produit alors des bagues de contraction, véritables spasmes 
annulaires; il se produit aussi des spasmes étendus à quelques centimètres, 
reproduisant la corde enté figue, hièn connue des spasmodiques, de 5 à 
8 mm. de diamètre. Ces segments sont séparés par des segments d’un 
calibre double et triple; il y a souvent enroulement de ces cordes sur 
elles-mêmes ; il y a arythmie des mouvements, avec exagération de 
vitesse, tendance au spasme et à la contracture, véritables coliques intes¬ 
tinales; il y a enfin de véritables images d’invaginations. Les plaques 
de Péyer peuvent faire une saillie ou un creux, ou alternativement l’un 


3 “ Actions de divers agents physiques sur les mouvements intestinaux. — 
Les mouvements intestinaux sont impressionnés par une série de facteurs 
physiques (pression, vitesse, température, contacts mécaniques). 

L’augmentation de pression du courant perfuseur, comme du courant 
sanguin, provoque une augmentation des mouvements. Mais c’est surtout 
Vaugmentation de vitesse, même à pression constante (le débit étant modifié 
par une vis de réglage), qui provoque un accroissement de contractions et 
une transsudation de liquide à l’intérieur de l’intestin, sensiblement pro¬ 
portionnelle au débit vasculaire. On retrouve ici, pour la sécrétion intes¬ 
tinale, un fait déjà signalé pour la sécrétion rénale, la quantité sécrétée 
étant proportionnelle à la vitesse et au débit vasculaires. 

La viscosité du liquide joue, d’autre part, un rôle capital. Dans nos 
expériences, l’addition au liquide de Locke de gomme ou de gélatine suffit 
à diminuer la transsudation liquide (ainsi, d’ailleurs, que le décollement 
des épithéliums qui se produit très facilement après perfusion par les 
liquides salins). 

La températures une influence considérable sur la motricité. L’intestin 
éefroidi, même à 20% se ccmtracte mal. 'Au contraire, élève-t-on le degré de 
température du liquide perfusé, il se produit immédiatement une augmen¬ 
tation manifeste des mouvements ; il suffit souvent de la projection d’un 
jet d’eau chaude sur un segment d’intestin pour déterminer des contrae- 






Iribulaire des vaisseaux cOnslrictéS. Le bicarbonate de soude donne 
des contractions amples et efficaces qui régularisent les mouvements. 
Avec une solution acide, étendue, il se produit une exagération mani¬ 
feste des contractions qui deviennent énergiques avec tendance aux 
spasmes. 

Parmi les vaso-constricteurs, nous avons surtout étudié l’action de 
Vadrénaline : même au deux cent-millième, elle produit, sur les vaisseaux, 
perfusés, une brusque stricture vasculaire, avec diminution et, bientôt, 
suppression de tout courant circulatoire ; l’anse, non irriguée, se rétracte 
alors et se paralyse. 

V&ta\i\es vaso-dilatateurs, nous signalons la.peptone à 1/1000® (qui 
produit une augmentation considérable du calibre vasculaire au niveau 
de l’anse perfusée, les vaisseaux mésentériques devenant énormes, avec 
augmentation de la circulation lymphatique) ; les aminq-acides de la diges¬ 
tion ; les .extraits intestinaux ; Valoès, le citrate de fer ammoniacal. Ces 
expériences ont, elles aussi, des applications thérapeutiques, dans le 
traitement de l’hypertension et surtout des crises hypertensives intesti¬ 
nales de Pal et de Teissier. 

Parmi \espéristaUogènes,no-a% signalerons la plupart des purgatifs : le 
sulfate de. soude (un des agents les plus énergiques de la motricité 
intestinale) ; le .séné (qui donne de très belles contractions régulières 
et eflicaces en solution au millième) ; la phtalèîne du phénol, tic. Au 
contraire le sulfate de magnésie, Vatropine et la helladone, Veau chlo¬ 
roformée diminuent les mouvements et sont des paralysants du muscle 

. A signaler, notamment, l’action opposée de deux purgatifs, en appa¬ 
rence voisins, le sulfate de soude, péristallogène, et le sulfate de magnésie, 
paralysant. 

5" Action de divers agents physiologiques sur les mouvements intes¬ 
tinaux. — Nous avons étudié l’action, sur les mouvements intestinaux, de 
multiples produits physiologiques. 

•Nous avons, d’abord, constaté une action tonique manifeste du sérum 
sanguin. Par exemple, sur un intestin défaillant, à la fin de la perfusion 
par exemple, l’introduction, dans la lumière intestinale ou dans le liquide 
de perfusion, de sérum normal, réactive les contractions et leur rend une 
certaine ampleur. 

Le sérumd’animaux,prélevé au momentoùse 


! manifestent des contrac- 












Après inlrodùclion desolutions salines dans l’intestin, les variations 
quantitatives d’eau paraissent obéir aux règles suivantes. 

Avec 20 cm® d’une solution liypotoniquede NaCl(dont la concentration 
est caractérisée par un point cryoscopique, compris entre — 0 et — 0»5), 
l’absorption d’eau est immédiate et rapide ; avec 20 cm® de solution hyper- 

graduellément: décroissante. 

Avec des solutions salines de concentration supérieure (A au delà de 
— l‘'2), il:y a inversion du courant, au moins au début : d’où dilution de 
la solutiqn, abaissement de sa concentration et ensuite absorption 
comme dans le cas précédent. Par exemple, pour A — 1"2, la quantité 
de liquide excédent-atteint,en 1/2 heure, la moitié de la quantité initiale; 
après une heure, la quantité retrouvée est sensiblement égale à la quantité 
introduite ; la résorption totale est terminée en deux heures. 

Pour A =— 2, l’excédent de.liquide atteint, en 1/2 heure, .73 p. lOO'de 
la quantité initiale;, la résorption totale n’est complète qu’a'près 3 heures. 

Enfin pour A=— S‘'64, on retrouve, après trois heures, une quantité 
de liquide excédent représentant 160 p. 100 de la quantité initiale. 

Les variations ÿ.uantitatwes de sel ne correspondent pas uniquement 
aux variations d’eau ; il y a élimination de NaCl avec l’eau distillée (0 gr. S 
deNaCl en 20', pour 20 cm® d’eau distillée) ; mais cette élimination ne se 
traduit que par une légère aügmentation en sel, difficile à déceler; elle se 
manifeste, par contre, nettementà l'analyse, s’il s’agit de sulfate de soudé 
ou de solution glucosée. . 

De l'action locale des anesthésiques et de la pilocarpine sur les échanges 
salins intestinaux (72 bis). — Normalement, de doubles échanges inter¬ 
viennent dans l’intestin pour ramener finalement les solutions salines au 
voisinage de l’isotonie, avant leur absorption et leur introduction dans la 
masse sanguine (que leur hypotonie ou leur hypertonie risquerait d’altérer). 

Pour savoir si cette tendance à l’isotonie résulte de phénomènes 
purement physiques (comme dans un simple appareil à dialyse), ou s’il n’y 
a pas intervention de la cellule vivante (pour réaliser, activement, dans un 
but défensif, une équilibration physique nécessaire à la conservation des 
tissus) on peut réaliser la suppression partielle de l’activité vitale des 
cellules intestinales paraddition d’anesthésiques dans l’anse (chloroformé, 
laudanum, cocaïne, etc.) Or, précisément, l’action locale des anesthésiques 
sur la muqueuse intestinale diminue considérablement l’absorption 





aqueuse et saline, (37 p. 100 au lieu de 71 par exemple), ce qui semble 
indiquer un rôle actffde l’épithélium intestinal. 

' L'addition d’une faible quantité de pilocarpine (qui augmente les 
fonctions sécrétrices de la cellule) diminue sensiblement l’absorption 
aqueuse, mais augmente, au contraire, l’absorptiou saline dans des pro¬ 
portions d’autant plus considérables que les solutions sont plus éloignées 
de l’isotonie : son action est, à cet égard, inverse de l’action des anes¬ 
thésiques. • 

i;Ges, résultats semblent indiquer que l’activité cellulaire a une part 
considérable dans le processus d’absorption des solutions salines. 

Sur la différence d'équilibration moléculaire des solutions salines intro¬ 
duites dans l'intestin, suivant leur nature chimique (86).— Nous avons 
abordé le même problème (relatif au rôle des cellules intestinales dans 
l’absorption des solutions) en comparant, quant à leur absorption, des 
solutions de- divers sels ayant la même concentration moléculaire. 

Ces expériences nous ont montré que chaque substance s’absorbe 
suivant un rythme propre : les lois de l’osmose ne peuvent donc expliquer, 
à elles seules, ni l’équilibration du contenu intestinal, ni l’action purga¬ 
tive des diverses solutions salines. 

Si l’on compare entre elles des solutions de NaCl, NaBr, GaCl», 
BaCB, sensiblement de même concentration, les ditférences sont peu mar¬ 
quées ; elles sont, par contre, beaucoup plus fortes avec l'es sulfates de 
soude et de magnésie. D’autre part, la sécrétion aqueuse apparaît notable- 
mentplus forte et la résorption moins considérable (à concentration égale) 
pour le sulfate de magnésie que pour le sulfate de soude ; pour celui-ci 
que pour le chlorure de sodium et, même, pour le chlorure de sodium 
que pour le chlorure de calcium. 11 est à remarquer que les modifications 
subies par la concentration moléculaire des solutions se produisent préci¬ 
sément en sens inverse de la dilution des liquides, en sorte qu’après un 
temps donné la solution de MgSO‘, par exemple,' est à la fols plus abon¬ 
dante et plus Concentrée moléculairement que la solution ,de NaCl, en 
raison de la dilution primitive, puis de la résorption secondaire. 

Par exemple, on injecte, dans diverses anses, 20 cm’, avecA = — O^OS 
de dlvers.llquides. Après une heure, on retrouve: pour le sulfate de magné¬ 
sie, 37 cm’ à — 0“76 ; pour le sulfate de soude, 32 cms à — ; pour le 

chlorure de sodium, 13 cms à — 0’08 ; pour le chlorure de calcium, 10 cm3 
à0“.60.Après deux heures, on trouve au lieu de20cm’à—1»; pour le sulfate 
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de magnésie 35 cm’ — 0“68 ; pour le sulfate de soude 35 cm’ 
pour le chlorure de sodium 5 cm’ S à — 0“62. 

L’équilibre osmotique nepéut, ici encore, expliquer seul ces résultats, 
le poids moléculaire du sulfate de magnésie étant intermédiaire entre celui 
du sulfate de soude et du chlorure de calcium, celui du NaCl étant encore 
plus faible. La nature propre des sels et leur toxicité ont donc une influence 
propre : les sels de magnésie en particulier provoquent, comparative¬ 
ment, un afflux de liquide plus considérable que ne l’exigeraient les 
simples phénomènes d’osmose. 11 y a donc une action particulière, propre 
à tel ou tel métal, à l’ion Mg notamment. 

Quant aux modifications histologiques de l’épithélium intestinal sous 
l’influence de ces solutions, elles varient avec la concentration : Avec toutes 
les solutwns hÿpértoniques, on constate des troubles à’osma-noaivité, 
un élargissement considérable du plateau, et une sécrétion extrêmement 
abondante de mucus. 

Nousattribuonsà cettesécrétiondé mucus une signifléation défensive, 
le mucus isolant la paroi, et la protégeant contre les solutions nocives. 

Action deslymphagogues sur les échanges salins intestinaux {81). — Comme 
suite à nos recherches sur les échanges salins intestinaux en fonction de 
la concentration moléculaire, de ta nature chimique dessets etde l’activité 
de la muqueuse intestinale (anesthésiques et pitocarpine), nous avons 
recherché l’action, sur ces échanges, de différents lymphagogues (extraits 
d’oursins, d’écrevisses, de moules; peptones ; toxines, etc.) 

D’une façon générale, l'addition de très petites doses de lymphago^ 
gués modifie notablement les échanges salins, augmente l’afflux d’eau 
et de sels dans l’anse, en sorte que la quantité de liquide (et aussi la con¬ 
centration moléculaire et la teneur en chlore), deviennent plus considéra¬ 
bles que dans les anses témoins. 

L’intensité de ces exsudations intestinales est en partie comparable 
à l’action de certains purgatifs ou à la diarrhée qui s’observe fréquem¬ 
ment après absorption de ces corps. Ces exsudais intestinaux sont à rap¬ 
procher des œdèmes déterminés par injection sous-cutanée de plusieurs 
de ces substances. Ils indiquent surtout un acte réactionnel, qui, dans le 
cas actuel, tend à provoquer une diarrhée éliminalrice défensive. 








d’abord que celte réparation se fait assez vile et que, sur un estomac tra¬ 
vaillant normalement, elle ne paraît pas souffrir outre mesure du fonction¬ 
nement sécrétoire et muqueux de l’estomac; autrement dit, ni le contact 
des aliments, ni celui du suc gastrique chlorhydro-peptique n’empéchent 
la cicatrisation de s’effectuer. 

La cicatrisation se fait parles processus généraux que .nous avons 
indiqués pour les pertes de substance des muqueuses en général (page 51), 
et, notamment, par glissement, prolifération et greffe : ; 

' 1“ 11 y a glissement delà muqueuse à la périphérie de l’ulcère. Sur les 
bords de la plaie, l’épithélium des parties saines glisse sur la charpente 
conjonctive qui constitue le fond de la plaie; les cellules s’allongent et 
rampent; puis elles se multiplient. Ainsi, de proche en proche, s’avance, 
à partir du bord, une zone concentrique, très facile à distinguer, même 
macroscopiquement. 

2” Un autre processus de réparation se fait par exsafmaÿu àè greffes 
muqueuses au centre de la plaie. Ces greffes, transportées mécaniquement, 
par frottement et décalque, s’implantent, sur le fond, se vascularisent et, 
ultérieurement, glissentet prolifèrent, constituant autant d’ilôts nouveaux 
de prolifération; il se produilainsi un processus sponlané de greffes, ana¬ 
logues à celles que l’on réalise chirurgicalement quand on veut abréger le 
temps d’une réparation cutanée. 

Une conséquence d’ordre thérapeutique pentêtre déduite decette cons¬ 
tatation sur le mécanisme des réparations spontanées. On peut, en effet; 
songer à reproduire artificiellement l’essaimage par gi'cffes, qui diminue 
la durée de la cicatrisation, parfois si pénible, des ulcus gastriques. 

ti i(|ues (t2i cl 130). — Si', sur un vaste ulcère réalisé par exérèse suivanlla tecli- 
nique précédente (et qui se comblera, en partie, par rétraction des bords), 
on vienlà fixer, sur le fond de l’ulcère constitué parle tissu sous-muqueux, 
des greffes de muqueuse prises en divers endroits de l’estomac, on cons¬ 
tate, le plus habituellement, leur reprise. Pour les fixer en un point déter¬ 
miné et les empêcher d’être emportées avec le contenu gastrique, nous 
engageons ces greffons sous un pont de tissu sous-muqueux soulevé 
par un bistouri passé en séton et qui les maintient à la façon d’une bride. 
Si l’on fixe ainsi, sur le fond de l’ulcère, des greffons bien repérés, on 
constate que ceux-ci vivent, se simplifient, prolifèrent et se compliquent 
ensuileà nouveau. Vers le 2* mois, leur constitution s’est simplifiée par 








Dosasc clinique, «in vitro - etoinvivo», dei’activité peptique et de l’acidité gas¬ 
trique par la méthode des tuhes capillaires (81). —Nous avons cherché à réaliser 
un dosage cliniqne de l’activité peptique, in vitro et in vivo, avec des tubes 
capillaires remplis, non seulement d’une solution d’ovalbumine coagulée 
(tubes de Mett), mais aussi de dilutions de suc musculaire provenant des 
aliments usuels (muscles de bœuf, de veau, de. porc, de poulet, etc.). 

Ces tubes donnent, avec les différents sucs gastriques, des résultats 
variables qui permettent plusieurs conclusions relatives à la digestibilité de 
certains aliments par certains estomacs. 

Nous avons été conduit à faire ingérer ces tnbes (enrobés dans de la 
paraffine pour éviter tout traumatisme et maintenus par un fil de soie qui 
permet de les retirer à volonté), au cours de différents repas, substituant 
ainsi, à l’analyse du repas d’épreuve, une estimation, par les tubes, de 
la digestion vraie dans les circonstances normales de la digestion. 

Nous avons cherché simultanément, à l’aide d’un procédé de même 
ordre,, à mesurer l’acidité du suc : nous avons eu recours à des sels inso¬ 
lubles dans l’eau, mais solubles dans les acides, tels que l’oxalate de 
chanx, la magnésie et surtout, le phosphate bicalcique, dont la dissolution 

Pour préparer ces tubes, nous nous servons d’une solution de gélose à 
2 p. 100 dans laquelle est incorporée une quantité déterminée de phosphate 
bicalcique à 2/100. On agite le mélange à une température où la gélose 
est liquéfiée : on l’aspire dans des tubes capillaires où il se prend en 
gelée homogène par refroidissement, avec une teinte porcelanique. 

Si l’on introduit de pareils tubes dans des solutions acides de titre 
croissant, on constate que leur extrémité, d'abord opaque, devient trans¬ 
parente lorsque le phosphate de chaux se dissout, la gélose restant en 
place : la séparation, entre les parties blanche et incolore, est nette et 
facile à lire.’ L’estimation en millimètres et fractions de millimètres de 
la longueur dissoute donne la valeur de l’acidité de la solution du suc 
gastrique notamment. On peut, de la sorte, mesurer très simplement, sans 
dosage chimique, l’activité d’un suc gastrique. 

Onpeut aussi (et c’était le but que nous nous proposions) faire ingérer, 
à.la fois, des tubes de Mett à albumine (ou mieux à myosine) et des tubes à 
phosphate de chaux, en même temps qu’un repas défini, les retirer après 
un temps variable et suivre ainsi, in vivo, la marche de la sécrétion diges¬ 
tive, au cours d’un repas réel. 

Cette technique nous a donné de curieux résultats qui n’ont pas encore 











positions du corps, (206, 207, 208, 209(. — Nous avons systématiquement 
comparé par la radiographie, avec R. Glénard et Gérard, la position et la 
forme des viscères, dans les diverses positions du corps, . 

Tandis qu’en attitude debout, la plupart des viscères sont plus 
ou moips entraînés vers le bassin sous l’influence de la pesanteur, 
en attitude renversée, tête en bas, on constate leur redressement immé¬ 
diat vers, la cavité thoracique. L’estomac remonte notablement ; le p.ylore 
pa^se, par exemple, de.la troisième lombaire à la douzième dorsale ; les 
angles cpliqn.es se redressent et remontent de deux vertèbres au moins ; la 
guirlande colique traqsyerse intervertit sa flexion. Le diaphragme est 
relevé vers le thorax, surtout à droite en, raison du poids du foie : le 
cœur lui-même remonte notablement et se détache du diaphragme, par 
creusement de deux tissus latéraux. 

Les flexions latérales droite et gauche du tronc en position debout 
provoquent, du côté fléchi, une descente et un aplatissement des viscères, 
en même temps qu’une élongation du côté opposé. Les mouvements alter¬ 
natifs de bascule-latérale du , tronc provoquent, du côté des colons, un 
aplatissement en,accordéon, pois un étirement, qui ont, nous le verrons, 
une.influence sur le cheminement du contenu intestinal. 

Le, dèçphilus, dorsal ou ventral, diminue la chute viscérale des organes, 
et Ips fixe en bonne position lorsqu’il succède à des positions renversées. 

. , Le défi.uMtus Idtéral gauche projette Testomac sur la paroi.gaucbe . et 
soulage le pylore ; c’est la -position de choix pendant le temps de la 
digestion gastrique. 

. Le décubitus latéral droit, au contraire, met le pylore en position 
déclive, ce. qui facilite l’évacuation c’est la position de choix pendant le 
temps de l’évacuation gastrique. .... 

.La non-mobilité. Ali l’estomac, du cæcum, du colon, transverse, etc., 
dans ces diverses positions est, pour nous, le meilleur symptôme d’adhé¬ 
rences anormales e.t ,de symphyses viscérales (périgastrites, périappen- 
dicites, péricolites). , .... 

Un, grand nombre de conséquences dérivent de cette étude, relative¬ 
ment à l’exploration des organes digestifs (exploration du cœur, du duo¬ 
dénum, de, la tête pancréatique, etc.), au diagnostic de leur mobilité ou 
de leurs adhérences, ainsi qu’à l’influence thérapeutique des diverses posi¬ 
tions, statiques et des diyers mouvements de gymnastique, ainsi que 

nous le verrons, plus loin (P/iÿSîotAerap.ta). 







J. — Observations cliniques diverses 

— Observation relative à un malade qui, immédiatement après in-gestîon 
accidentelle d’acide chlorhydrique, présenta le tableau d’un spasme 
œsophagien n’ayant duré que quelques jours. Un mois après, sans 
aucun obstacle œsophagien, il présenta un tableau de sténose pylorique 
très serrée, avec énorme dilatation gastrique au-dessus de l’obstacle. 
An cours de l’intervention (gastro-entérostomie) pratiquée par M. Gossetj 
il fut prélevé un petit morceau d'estomac qui permit d’étudier les lésions 
de la paroi. Or elle présentait des altérations très marquées des fibres 
musculaires et du tissu élastique, rendant compte de la rapidité avec 
laquelle s’était produite l’énorme dilatation gastrique au-dessus de 
l’obstacle. 

Syndrume périodique d’hypersécretlon (130). — Le malade dont nous 
avons, avec Descomps, publié l’observation présentait, depuis un an et 
demi, des crises périodiques très régulières, survenant tous les 8 à 10 jours. 
Elles s’annonçaient par un état de malaise auquel le malade ne se trompait 
pas ; puis survenaient une céphalée violente, une élévation de température 
considérable, une salivation abondante, unè hypersécrétion de liquide 
œsophagien gluant, puis des vomissements alimentaires et bilieux se répé¬ 
tant une dizaine de fois dans la journée. En même temps survenait on état 
de prostration tel que le sujet restait atone, incapable du moindre mouve¬ 
ment, comme un tabétique en période de crises gastriques; or il n’y avait, 
chez lui, aucun signe de tabès; ’ ' ■ ■ 

Ce tableau durait 4'à 5 jours,'avec persistance delà prostration, de la 
fièvre, des vomissements; puis brusquement, la crise était finie. Aussitôt 
le sujet-redevenait joyeux et actif, reprenait ses occupations fatigantes de 
facteur cycliste et une alimentation copieuse. 

L’analyse minutieuse des crises a montré, simultanément, de l’hyper¬ 
leucocytose, de la rétention aqueuse, chlorurée et azotée, accompagnant 
l’hypersécrétion en cascade des glandes salivaires, œsophagiennes, gas¬ 
triques et bilio-pancrèatiqUes. 

Ces phénomènes cycliques, d’allure infectieuse ou toxique, ressemblent 
aux vomissements dits acétonomiques de l’enfance. Bien que leur pathogénie 
soit encore inconnue, leur analyse détaillée nous montre que ce processus 
périodique a un retentissement considérable sur les différentes fonctions 






tituent, 


et n’est pas seulement digestif : les hypercrinies digestives ne const 
probablement, qu’une décharge d’élimination toxique. 

Cancer en Jante mitBentéro-intesUnal (167), — Nous avons décrit, avec 
notre interne Baufle, une forme remarquable 4e généralisation cancéreuse 
à toute l’attache rnésentérique de l’intestin. Dans notre premier cas, il 
s’agissait d’un cancer vésiculaire primitif; il y avait un épaississement 
blanchâtre, en talon, de toute l’attache intestino-mésentérique, triangu¬ 
laire sur la coupe, qui durcissait la paroi intestinale adhérente. Nous 
avons comparé cet apaisement à la jante, surrriontée d’un pneu, d’une 
roue de bicyclette; d’où le nom de cancer ettyante que nous avons prov 
posé pour cette forme si particulière de cancer intestino-mésentérique. 

Depuis, nous avons eu plusieurs fois l’occasion de constater ce mode 
si spécial de généralisation, à l’extrémité terminale du mésentère et à son 
épanouissement sur l’intestin. Des nodules se développent en cet endroit, 
se rejoignent ensuite en provoquant des placards périphériques et pro¬ 
duisant finalement une véritable jante cancéreuse. Tel était le cas d’un 
cancer iléorcæcal généralisé en jante, à toute l’attache mésentérique, 
que nous avons observé avec Dumont. Tel, également le cas d’un 
cancer mésentéro-intestinal en jante, secondaire à un cancer de l’ovaire.. 

Depuis notre travail, le nom de cancer en jante, que nous avons 
proposé, a été adopté parles auteurs; P. Chevallier en a publié .un beau 
cas du service du P'' Roger, Louis Lehmann et Baufle ont fait leur thèse sur 

avons relaté, avec notre interne Dumont, l’observation d’une femtne ayant 
présenté des crises d’obstruction à répétition, avec syndrome de Koenig, 
dilatation de l’intestin grêle et rétraction du gros intestin. L’autopsie 
montra qu’il s’agissait d’un cancer, iléo-valvulaire, ayant provoqué une 
sténose annulaire très serrée, à travers laquelle pénétrait à peine une 
sonde jusque dans le museau de tanche que constituait d’accolement des 
deux valves. A propos de ce cas, nous avons donné, dans son ensemble, la 
description du cancer valvulaire d’après les observations (assez peu non)- 
breüses) publiées jusqu’ici. 

On peut distinguer deux variétés principales, suivant le siège initiaj 
du néoplasme, sur le versant iliaque ou cæcal de la valvule ; 

: a) Le cancer iléo-valvulaire est essentiellement une forme slénqsantej, 








CHAPITRE II 


RECHERCHES SUE LE FOIE 


Nous avons étudié, en partie avec notre maître Gilbert, divers pro¬ 
blèmes relatifs au foie. 

A. — Nous signalerons d’abord une étude d’ensemble sur les rouctions <iu 
foie, leur évolution, leur enchaînement physiologique et leurs variations 
morbides. 

U. — Nous avons étudié la fonctiou adipo-génique et ailipo pexique du foie 
dans la série animale, avec M"' Deflandre, et montré que, chez les animaux 

de la reproduction) se fait surtout sous cette forme. Chez les animaux 
supérieurs, nous avons suivi histologiquement avec M. Gilbert, la fixation 
des granulations graisseuses absorbées par la veine porte, au niveau des 
cellules endothéliales d’abord, puis des cellules hépatiques, après des repas 
de différentes graisses : notre travail sur ce point a été complété par 
M"* Deflandre et M. Jomier. Cette fonction s’exagère lors de la surali¬ 
mentation (foie de volailles), lors de la constitution des réserves pour 
l’embryon. Nous avons également étudié les surcharges graisseuses patho¬ 
logiques du foie, en leur donnant une signification défensive de fixation 
vis-à-vis de certains poisons lipaffines. 

La (onction glycogénique du foie a été principalement étudiée, avec 
M. Gilbert, quant aux rapports d’utilisation et d’élimination du glucose 
injecté. Nous avons montré que, contrairement à l’opinion admise habi¬ 
tuellement, il n’y a pas élimination de tout l’excédent de sucre injecté au- 
delà d’une certaine limite de capacité, mais que la quantité éliminée reste 
sensiblement proportionnelle aux do.ses injectées. Nous avons aussi montré 
certaines influences (peptone, manganèse, bicarbonate de soude, extraits 
hépatiques, etc.), sur le pouvoir de rétention du foie vis-à-vis des sucres. 

La (onction uropoïétique du foie nous a conduit, avec M. Gilbert, à 







suffisance et d’hypeffonclionnement du foie, A'anhépatie et d’hyperhé^ 

De révolution phylogénique du toiè (62). — Nous avons donné, avec 
M. Gilbert, comme prélude au livre précédent, une conception nouvellede 
l’évolution du foie, basée surles données de l’anatomie comparée et de l’em¬ 
bryologie, et déduite de nos préparations concernant l’hépato-pancréas chez 
un grand nombre d’espèces animales inférieures. 

dévolution phylogénique montre que l’organe hépatique se développe 
toujours aux dépens de l’intestin irioyén. ' 

' Primitivement, à la basé des principales séries animales, c’est une 
zone, à peine différenciée, de mésentéron, reconnaissable à sa couleur 
verte (Vers, Bryozoaires, Rotifères, etc.). 

Il est ensuite représenté par un cæcum digestif plus ou moins ramifié 
(Planaires, Apus, Amphioxus). 

Puis il s’individualise davantage, s’éloigne de l’intestin et représente 
alors une véritable glande tabulée, à la fois digestive et sanguine. Ses 
■cellules ont encore des propriétés digestives importantes; mais elles sont, 
dé plus, riches en matériaux de réserve, en pigments, en graisses, en 
granulations zymogènes : c’est l’hépato-pancréas des Mollusques et des 
Crustacés. 

Ultérieurement, l’organe perd, davantage encore, ses connexions, 
avec l’intestin ; ses fonctions de réserve se développent, à tel point 
que, ne pouvant suffire à tant de fonctions différentes, il se dédouble : au 
pancréas est dévolue la sécrétion digestive, tandis que le foie devient de 
plus en plus une glande vasculaire sanguine. A ce stade, le foie est encore 
principalement orienté vers les canalicules excréteurs digestifs (foie biliaire 
des Batraciens, dés Reptiles, du Phoque). 

Mais bientôt, la prédominance dé la sécrétion interne détermine une 
orientation nouvelle autour des vaisseaux qui constituent la voie de cette 
sécrétion interne : les cellules se polarisent moins autour des canalicules 
biliaires, davantage autour des vaisseaux afférents : au foie tubulé se 
substitue le foie lobulé; enfin au lobule biliaire se substitue te lobule 
sanguin des Mammifères et de l’Homme. 

Cette évolution phylogénique correspond à l’évolution embryologique, 
en.sorte que, pour le foie comme pour les autres organes, l’ontogénèse 
reproduit et condense ta phylogénèse. Là encore, on retrouve une succès- 
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sion d’étapes telles que, primitivement glande digestive, puis glande à la 
fois digestive et sanguine, le foie devient, d’une façon prédominante, une 
glande vasculaire sanguine à sécrétion interne. 

Le lobule biliaire, difficile à mettre en évidence chez l’homme normal 
et qui se manifeste dans certaines circonstances pathologiques, a donc, en 
grande partie, chez les animaux supérieurs, la signification d’un vestige 
ancestral. 


B. — Fonctions adipogénique et adipopexique du foie 

Nous avons étudié, avec M. Gilbert, le processus de la fixation des 
graisses au niveau du foie; avec M"'Deflandre, nous avons précisé cette 
fixation dans ses rapports avec la nature des graisses ingérées; enfin, 
nous avons confié à M"' Deflandre, dans notre laboratoire, f’étude, plus 
détaillée, de la fonction adipo-hépatique dans la série animale : ces 
recherches sont décrites dans sa remarquable thèse de Doctorat ès 
sciences (1903). 

a) Surcharge graisseuse du foie après injection ou ingestion de graisse (61, 

ou si l’on injecte, dans la circulation porte ou périphérique, des graisses 
en émulsion ou du lait, on constate que ces graisses sont, en grande 
partie, retenues par le foie ; cet organe apparaît alors luisant et gras, et, 
après injection de lait, un liquide opalescent s’écoule de la surface de 
section. Au microscope, nous avons vu que les cellules endothéliales 
absorbent une grande quantité de fines gouttelettes graisseuses ; dans les 
cellules hépatiques elles-mêmes, on retrouve bientôt une assez forte 
proportion de granulations graisseuses qui leur sont cédées par les 
cellules endothéliales. Ces granulations persistent un certain temps, puis 
disparaissent. Il ne semble pas que leur disparition soit accompagnée 
d’une augmentation de glycogènè. Le foie fixe donc avec élection les fines 
particules de graisse ingérée et sa fonction de réservoir nutritif s’étend 
aussi bien aux graisses qu’aux hydrates de carbone. 

b) Influence de la nature des graisses ingérées (M). — Nous avons constaté 
d’autre part, que la quantité de graisse retenue par le foie est essentielle¬ 
ment variable suivant la nature des graisses ingérées. Les graisses d’ori- 






gine animale, dont la nature est voisine de celle des graisses de l’économi-e, 
sont plus abondamment absorbées èt retenues que d’autres graisses ani¬ 
males plus hétérogènes et, surtout; que les graisses végétales. Par 
exemple, après avoir fait absorber, à des animaux de même poids, diffé¬ 
rentes graisses, nous retrouvons, après 5 heures, une proportion de graisse 
dans le foie représentée par 7 p. 100 après un repas de beurre, 2.60 p. 100 
seulement après un repas d’huile végétale. 

Au microscope, le foie est très riche en graisse après un repas de 
heurre, moins riche après absorption d’huile de pied de porc, moins riche 
encore après absorption d’huile de foie de morue et relativement pauvre 
après absorption d’huile végétale. 

Ces résultats ont des applications pratiques quant à la valeur alimen¬ 
taire du beurre, de l’huile, etc., dans l’établissement des divers régimes. 

La fonction adipopexique du foie se double, d’ailleurs, d’une fonction 
adipogénique, par transformation en graisse des autres aliments. 

c) La fonction adlpo-hépatique dans la série animale (61, et thèse de doctorat ès 
Sciences de M“« Deflandre, 1903).—La fonction adipo-hépatique a une généralité 
très grande dans la série animale ; mais elle est essentiellement intermit¬ 
tente. Nous avons constaté, avecM““Deflandre, sur de très nombreux échan¬ 
tillons, que l’hépato-pancréas des Invertébrés est presque toujours riche en 
graisse, mais surtout à une certaine époque de l’année, où des réserves 
nutritives deviennent nécessaires (hibernation, ponte, période de disette, 
etc.). Tel est je cas, en particulier, pour un très grand nombre d’espèces de 
Mollusques et de Crustacés examinés à ce point de vue. Le foie des 
Poissons est également très riche en graisse, au moins à une certaine 
saison. Le foie des Vertébrés plus élevés dans la série animale ne pré¬ 
sente une fonction adipo-hépatique de réserve véritablement développée 
que dans certaines conditions d’alimentation (gavage alimentaire), ou 
lors de la constitution de réserves (au moment de la reproduction) et dans 
certaines conditions pathologiques (foie alcoolique ou tuberculeux). 

d) Significationbiologiquedelafonctlonadlpohépatique—Ea étudiant les 
alternances saisonnières notées chez les Invertébrés, on constate que, d’une 
façon très générale, la fonction adipo-hépatique semble surtout développée 
au moment où se prépare la reproduction et où un excédent de réserves 
nutritives est indispensable. Nous avons assisté, d’ailleurs, chez nombre 





d’animaux, à l’évacuation ultérieure de ces réserves graisseuses et lécithi- 
niques du foie au profit des organes génitaux et des ovules où elles cons¬ 
tituent une partie des réserves embryonnaires (Donax, Astacus, etc.) 

Chez les Mammifères, le développement de la fonction adipo-hépatique 
(pendant la gestation, l’allaitement, et chez les nouveau-nés) a la même 
signification physiologique. 

Les réserves adipo-hépatiques du foie répondent donc à un emmaga- 
sinement alimentaire destiné, non seulement à régulariser la nutrition de 
l’individu, mais encore à constituer à l’embryon un capital nutritif de 

e) Endothélialite graisseuse du foie dans l'intoxication cocaïnique (68). — 
Noos avons observé, avec M. Gilbert, au cours de l’intoxication cocaïnique, 
une lésion remarquable par sa localisation au niveau de la cellule endothé¬ 
liale du foie, fjur les coupes de foie, certains capillaires dessinent, en effet, 
après fixation par l’acide osmique, une traînée noire qui, à un fort grossis¬ 
sement, apparaît constituée par une série de granulations graisseuses sur¬ 
chargeant la cellule endothéliale. 

Les cellules endothéliales exercent donc un rôle d’arrêt vis-à-vis des 
poisons solubles circulants (cocaïne), comme vis-à-vis des corpuscules 
solides (granulations pigmentaires, graisse, microorganismes, etc.). 
Dans les deux cas, la fonction pexique du foie est, en grande partie, 
réalisée par l’intermédiaire des cellules endothéliales. 

Cette étude expérimentale met en évidence les lésions primordiales 
de l’endothélium vasculaire dans certaines altérations du foie. 

/) Signification des surcharges graisseuses pathologiques du foie (77). — 
Dans diverses circonstances pathologiques (intoxications alcoolique, tuber¬ 
culeuse, phosphorée, etc.), la stéatose du foie prend une importance prédo¬ 
minante. Elle résulte, pour la plus grande part, d’une surcharge plutôtque 
d’une dégénérescence et nous avons montré qu’elle est considérablerheht 
augmentée par une alimentation graisseuse. Nous avons insisté, avec 
M“'Deflandre, sur le rôle de protection que peuvent jouer ces graisses et 
ces lipoïdes pour la fixation des poisons solubles dans les graisses (alcool, 
phosphore, poison tuberculeux). Cette conception, que nous avons les pre¬ 
miers formulée, a été reprise, depuis, dans une série de travaux sur le 
rôle de protection des lipo'ides. 












observe isolément soit de l’hypeazotiirie, soit de la glycosurie, soit des 
hémorragies, soit derhypothermie, soit des phénomènes nerveux. Souvent, 
on observe une succession de ces différents troubles: on observe, par 
exemple, au début, uniquement une indicanurie considérable, puis de la 
glycosurie alimentaire qui manquait au début ; puis surviennent une 
diminution d’urée, une augmentation d’ammoniaque après l’épreuve 
de l’ammonurie expérimentale, ou inversement. Dans l’ictère grave, il y 
a parfois une hypercholie formidable, bien que le foie soit profondé¬ 
ment déchu de ses autres fonctions. On a, récemment, insisté à nouveau 
de différents côtés sur ces insuffisances partielles du foie. 

AvecM. Gilbert, nous avons étudié sur l’hyperfonctionnement du foie 
(hyperhépatie) dans certains états morbides, dans le diabète notamment. 

méthodes de coloration élective des fibres élastiques par la fuchséline de 
Wcigert et par l’orcéine, nous avons montré, avec Amet, dans beaucoup de 
cirrhoses du foie, un développement abondant des fibres élastiques. 

A l'état normal, le foie contient une petite quantité de tissu élas¬ 
tique au niveau de la capsule de Glisson, au niveau des vaisseaux, au 

A Vétat pathologique, ces trois localisations électives s’accentuent con¬ 
sidérablement : 

a) Sclérose élastique péri-capsulaire. — Nous avons constaté le déve¬ 
loppement, parfois considérable, des fibres élastiques dans certaines péri- 
hépatites accompagnant les processus cirrhotiques ; tandis que la couche 
externe, principalement conjonctive, reste teintée en rose, l’interne est, 
au contraire; teintée en noir d’ébène par la fuchséline ; de cette couche 
partent de véritables clous qui pénètrent dans le parenchyme hépatique et 
entourent les îlots périphériques. 

b) Sclérose élastique péri-vasculaire. — Les fibres élastiques des vais¬ 
seaux, peu développées àî’étatnormal, prolifèrentavecprépondérancedans 
les processus de cirrhose vasculaire. Tantôt on n’observe que le début péri¬ 
vasculaire du processus, au niveau des carrefours vasculaires et des espaces 
de Kiernan ; tantôt les travées conjonctives et élastiques se montrent dans 
les espaces interlobulaires, plus ou moins larges, englobant les veinules, 
les néo-vaisseaux, les canalicnle-s et les néo-canalicules : ce type est assez 
fréquent dans lés cirrhoses graisseuses, alcooliques ou tuberculeuses, dans 
les cirrhoses latentes. 







Lorsque la sclérose test plus infiltrée, on constate, entre les lobules, 
entre les cellules elles-mêmes, de fines ramifications élastiques, tranchant 
en noir sur les coupes, diffusant un peu partout, englobant une ou plu¬ 
sieurs cellulès, mais généralement moins pénétrantes que les fibres con¬ 
jonctives qu’elles accompagnent, comme si elles leur succédaient. 

c) Sclérose élastique péri-canalioulaire. — Les fibres élastiques des 
canaux biliaires, peu développées à l’état normal et seulement au niveau 

rhosps .biliaires, pénétrer plus avant le long des ramifications biliaires. 

Le développement des fibres élastiques dans les cirrhoses est, 
d’ailleurs, variable; très intense dans quelques cas, il esté peu près nul 
dans d’autres cas qui auraient paru analogues. 

Peut-être le développement de ces fibres élastiques est-il un processus 
compensateur ayantpour but de faciliter la progression du sang ou de la 
bile, lorsqu’elle est gênée par le développement même de la cirrhose. 

3» Le petit cœur «les cirrhotiqnes (tS6). — Nous avons observé, dans une 
série d’autopsies de cirrhotiqnes, un cœur particulièrement petit. Dans 
un cas par exemple, le cœur ne pesait que 183 gr. pour un foie de 1.300; 
dans deux autres cas, il pesait respectivement 150 et 125 gr. Celte peti¬ 
tesse est peut-être en rapport avec l’hypotension artérielle, habituelle 
chez les cirrhotiqnes. On sait que, chez les tuberculeux, il y a, de même, 
association du petit cœur (en gland de chêne) et d’une hypotension arté¬ 
rielle qui le conditionne; de même chez les rétrécis mitraux. Chez les 
rénaux, l’hypertrophie du cœur est en relation avec l’hypertension. 

4“ De l’apoplexie biliaire (HO). — Nous avons, avec Harvier, décrit et 
figuré les détails cytologiques observés dans des foyers d’apoplexie biliaire, 
au cours d’un ictère chronique par rétention. On constate, d’une part, des 
foyers de dégénérescence cellulaire pure, sans infiltration pigmentaire; 
d’autre part, une infiltration pigmentaire intra-cellulaire, accompagnée de 
lésions de dégénérescence. Cette dégénérescence a pu être provoquée par 
la bile ; mais elle ne paraît pas (d’après quelques expériences) suffire pour 
provoquer secondairement la fixation de la bile sur le tissu dégénéré. On 
observe, par places, une infiltration pigmentaire intercellulaire intense, 
véritable apoplexie par inondation biliaire, peut-être consécutive à la 
rupture de canalieules biliaires altérées. La rétention biliaire paraît être 
la cause commune des trois types de lésions que nous avons décrites 





et qui aboutissent aux beaux foyers jaune d’or de rapbpiexie, tran¬ 
chant sur la teinte verte de fond du foie gorgfé de bile; 

5° Hépatite syphilitique parenchymateuse nodulaire (160). — Nous avons 


décrit, avec Brin et Chabrol, un 
térisé à gauche par la présence 
lobe droit, entièrement sclérosé, 
de l’hépatite nodulaire paren¬ 
chymateuse. A côté de la dégéné¬ 
rescence du parenchyme, par 
stéatose et nécrose, coexistaient 
des formes d’hyperplasie cellu¬ 
laire, avec ordination adénoma¬ 
teuse. Quant au pancréas, il était 
caractérisé par l’hyperplasie des 
îlots de Langerhans et des cel¬ 
lules acineuses. 

(165). — Dans une leçon faite à la 
Clinique médicale de Saint-An- 


foie de cirrhose syphilitique, carac- 
de gommes multiples, alors que le 
présentait, au microscope, l’aspect 






la vésicule par des ganglions), une grosse vésicule liydropique avec gros 
foie de rétention biliaire et absence intestinale de suc pancréatique. La 
préoisiondes symptômes permet une localisation anatomique remarquable. 
Malgré les signes diagnostiques que peut fournir une ponction de la vési¬ 
cule, notre cas met en garde contre les dangers de cette ponction, prin¬ 
cipalement si la vésicule contient une bile infectée. 

7» Les syncliomes hépato-panci-éatiiines (124). — Le pancréas et le foie, 
dérivés d’un même segment du mésentéron, qui constituent chez beau¬ 
coup d’animaux une glande mixte (hépato-pancréas), conservent chez 
l’homme, de cette parenté originelle, une intrication anatomique et 
fonctionnelle qui explique la fréquente association de leurs troubles mor¬ 
bides. Noiis rappelons brièvement leur accouplement anatomique, canali- 
culaire au niveau de l’ampoule de Vater, vasculaire grâce à la veine porte, 
lymphatique grâce aux ganglions péripancréatiques du foie; leur syner¬ 
gie fonctionnelle., digestive (grâce à l’action combinée de la bile et du süc 
pancréatique) et endocrine (vis-à-vis des hydrates de carbone notamment). 
Ces faits permettent de comprendre divers syndromes mixtes, hépato- 
pancréatiques, encore incomplètement décrits. 

Parmi ceux-ci, nous décrivons, d’une part, des syndromes excréteurs 
hüio-wirsunghiens ou, d’une façon plus compréhensive, bilio-pancréatiques, 
tels qu’on les observe dans les cancers-vatériens, cholédociens on pancréa¬ 
tiques, dans la lithiase biliaire avec induration de la tête ou dans les infec¬ 
tions combinées des deux glandes. 

Nous décrivons, d’autre part, des syndromes endocriniens, hépato- 
pancréatiques : lithiase biliaire ou cirrhose du foie, avec cirrhose ou 
lithiase pancréatique et prédominance de troubles digestifs, (cirrhose 
marastique); cirrhose avec glycosurie (diabète bronzé, etc.); enfin asso¬ 
ciation morbide hépato-pancréatique observée dans certains diabètes, dans 
certaines tuberculoses ou certains cancers du foie et du pancréas-associés. 

avec nos internes. Saint Girons et Turquety, à propos d’une malade obser¬ 
vée à Tenon, certains syndromes hépato-spléniques d’origine tuberculeuse, 
voisins de la maladie de Banti et caractérisés par de la splénomégalie 
primitive, de la cirrhose du foie, de l’anémie, du subictère, etc. Dans le cas 
que nous avons observé, la splénomégalie et la cirrhose étaient associées à la 
tuberculose pulmonaire et s’étaient terminées par une poussée de granulie. 





CHAPITRE ni 


RECHERCHES SUR LE PANCRÉAS 


Depuis nos recherches avec Charrin, en 1894, sur les pancréatites 
infectieuses expérimentales et le diabète, nous avons étudié à maintes 
reprises, notamment dans notre thèse (1898) et dans un volume du traité 
de médecine (1908), une série de questions sur la pathologie du pan¬ 
créas. 

A. — Au point de vue pathogénique, nous avons montré le rôle considé¬ 
rable que joue l’infection ascendante d’origine intestinale, dans la produc¬ 
tion des angio-pancréatites et avons réalisé, expérimentalement, cette ascen¬ 
sion par une série d’artifices (injections canaliculaires; fils abandonnés dans 
le canal; exaltation de virulence des microorganismes duodénaux, etc.) 
Nous faisons, d’ailleurs, une large place aux infections hématogènes (tuber¬ 
culose aiguë, oreillons, etc.) ou lymphatiques (tuberculose ganglionnaire, 
intrapancréatique) dans l’étiologie des pancréatites infectieuses. 

Ces divers modes d’infection nous ont permis d’expliquer et de repro¬ 
duire expérimentalement une série de lésions suraiguës, aiguës ou chro¬ 
niques, depuis la pancréatite hémorragique jusqu’à la sclérose. 

Un autre caractère des maladies pancréatiques, sur lequel nous avons 
insisté, tient à Vautolyse et à Vauto-digestion de la glande par ses ferments 
digestifs. Si, normalement, le pancréas est à l’abri de leur action, c’est 
grâce au fait qu’ils sont inactifs, tant qu’ils ne sont pas au contact de 
substances complémentaires d’une autre origine (intestin, leucocytes, 
microbes). Par contre, dans certaines circonstances morbides, il peut se 
produire, dans, le pancréas même, une kinase leucocytaire ou microbienne, 
capable d’activer le proferment et de provoquer une auto-digestion. pan¬ 
créatique. Nous avons expliqué parce mécanisme la production de lésions 
aiguës et reproduit la pancréatite hémorragique par injection de divers 
ferments des albuminoïdes. Le même processus a été invoqué pour expli¬ 
quer la stéato-nécrose par saponification des graisses, grâce à la lipasq 
pancréatique. Notre théorie a été reprise, depuis, par Truhart. 









Mncri^atiqüë 


A. — Les fonctions pancréatiques 

Méthode d’aphi'éciation de la digestion iiancvéatique (27, 132). — Pour 
rechercher l’état de la fonction digestive du pancréas, nous avons utilisé 
l’ingestion de pilules contenant un corps révélateur (iodure de potas¬ 
sium, salicylate de soude ou bleu de méthylène) enrobées dans une 
double enveloppe d’albumine sèche et de cire : ces pilules sont inatta- 
quées par le suc gastrique, dont les garantit la mince couche de cire; 
elles sont attaquées, au contraire, par le suc pancréatique qui solubilise 
à la fois la cire et l’albumine; l’iodure est mis en liberté, est absorbé 
par l’intestin et passe dans l’urine où on peut le déceler. D’après les 
dimensions croissantes (un à trois- mm.) des couches concentriques de 
cire et d’albumine, le temps de passage du révélateur dans l’urine donne 
une appréciation de la fonction digestive vis-à-vis des graisses et des 

Une autre méthode, que nous avions indiquée, consiste à rechercher, 
dans les selles, la présence et l’action des ferments pancréatiques après 
action d’un purgatif léger : cette recherche se fait, pour la trypsine, grâce 



créatiques (55). — Nous avons relaté, à propos d’une communication de 
MM. Surmont etRucbert, un cas de cancer du pancréas où on constatait 
un abaissement considérable du pouvoir amylolytique du sérum, probable¬ 
ment par déchéance de la glande. Souvent par contre, on observe une 
augmentation de ce pouvoir dans les rétentions pancréatiques (Lœper et 
Rathery), qui s’explique par le passage, dans la circulation générale, 
du ferment pancréatique retenu. 

tuberculeux (i, 24,27). — Nous avons reproduit pour la première fois, avec 
Gharrin, en 1894, un type de diabète infectieux par pancréatite. Nous 
sommes revenu, depuis, sur la question des diabètes microbiens, au double 
point de vue expérimental et clinique. 

Expérimentalement, nous avons réalisé quelques types de diabète 
pancréatique d’origine infectieuse, soit par infection ascendante, soit 
par sclérose tuberculeuse du pancréas. Nous rappellerons, entre autres, 
l’exemple d’un chien qui, <à la suite d’une injection de culture tuberculeuse 
dans le pancréas, présenta un véritable diabète avec amaigrissement, maux 
perforants plantaires et glycosurie ayant atteint 69 grammes par litre. 

Cliniquement, nous avons individualisé plusieurs types de diabète 
microbien, qui nous paraissent se rencontrer en clinique. 

a) Diabète par auto-infection pancréatique. — Le diabète semble lié 
à une pancréatite ascendante. Ce type morbide est à rapprocher de la 
lithiase biliaire, si fréquemment associée au diabète. 11 semble qu’alors 
diabète et lithiase soient dus à une double auto-infection ascendante des 
voies pancréatiques et biliaires : il y aurait, suivant l’expression de 
MM. Gilbert et Lereboullet, diathèse d’auto-infection. 

b) Diabète pancréatique tuberculeux. — La coexistence du diabète et 
de la tuberculose est, on le sait, très fréquente. Mais si, le plus sou¬ 
vent, le diabète est- primitif et la tuberculose secondaire, dans certains cas 
par contre, Je rapport paraît être inversé. La tuberculose est alors nette¬ 
ment primitive, et le diabète est la conséquence de la tuberculisation du 
pancréas (le plus souvent caractérisée par une grosse sclérose tuberculeuse 
de la glande) ; nous en avons rapporté plusieurs exemples. Le diabète 
tuberculeux, que nous avons décrit pour la première fois, nous paraît 
devoir prendre place, parmi les diabètes infectieux bien définis, à côté du 
diabète syphilitique. 







ProiluoUon d’un Sérum antipancréatiqne (M): —Avec Marcel Garnier, nous 
avons préparé un sérum pancréatolytique en pratiquant, sur des lâpius 
et des oies, une série d’injections de pancréas de chien: le sérum des 
animaux ainsi préparés était ultérieurement essayé, à la fois in vitro et 
in vivo, en injections intra-vasculaires et intra-pancréatiques. 

Par injections veineuses,de ce sérum, nous n’avons généralement 
obtenu que des altérations fugaces, parfois de la glycosurie. Par injections 
intra-glandulaires, au contraire, nous avons obtenu des scléroses très 
rapides et très considérables. Après 23 jours, la glande pancréatique n’est 
plus représentée que par des bandes scléreuses, assez riches en éléments 
leucocytaires : les acinis sont rares, noyés dans le tissu de sclérose, avec 
prolifération intense par places (Bg. 16). Comme troubles fonctionnels, 
les animaux maigrissaient rapidement; mais généralement, ils n’avaient 
pas de glycosurie ou seulement une glycosurie transitoire. 

Infections pancréatiques ascendantes expérimentales (1, ib, 26, 27, 132). — 
Nous avons pris pour type d’étude l’infection colibacillaire. On peut ino¬ 
culer directemeut des cultures, plus ou moins virulentes, de colibacilles 
dans les canaux excréteurs, dans les vaisseaux ou dans les lymphatiques 
de la glande ; on peut aussi, indirectement, provoquer par divers artifices 
l’infection ascendante des micro-organismes du duodénum. 

Par injections microbiennes directes, nous avons obtenu, avec des cul¬ 
tures très virulentes, des infections suraiguës, évoluant en quelques heures 
et déterminant des lésions de pancréatite hémorragique, avec hématomes, 
dégénérescence aiguë des épithéliums et vaso-dilatation considérable. Avec 
des cultures moins virulentes, nous avons obtenu des pancréatites aiguës. 
Avec des cultures moins virulentes encore, nous avons produit des pan¬ 
créatites suppurées à évolution bèaucoup moins rapide. Enfin avec des 
cultures peu virulentes, nous avons obtenu, en quelques mois, des lésions 
très considérables de sclérose. 

Indirectement, la production d’infections ascendantes d’origine duo- 
dénale nous a conduit aux mèmès résultats. C’est ainsi que l’inflammation 
suraiguë du duodénum (par injection directe d’huile de croton) a déterminé 
une double infection ascendante, biliaire et pancréatique, avec production 
de pancréatite hémorragique. Une injection de tuberculine dans le pancréas 
a provoqué une infection ascendante, secondaire à germes intestinaux assez 
banaux, avec production de pancréatite suppurée. L’abandon d’un fil 
introduit dans le canal de Wirsung et plongeant en permanence dans Pintes- 









ou péi'igangUonuaires ; nous aYOns fréquemment constaté, par contre, des 
lésions de sclérose plus ou moins marquée chez des tuberculeux. 

La.sc?eVosê paraît donc être, au niveau du pancréas, la réaction la plus 
habituelle au bdcille de Koch. Cette sclérose tuberculeuse du pancréas est 
à rapprocher de diverses autres scléroses viscérales, notamment de la sclé¬ 
rose du foie (Hanot et Gilbert), de la sclérose cardio-musculaire (Teissier). 
Elle a été décrite, depuis, pour la plupart des organes: moelle des os 
(Josué), glandes salivaires (Pinoy), corps thyroïde (Roger et Garnier), etc. 
La sclérose pancréatique semble en rapport avec la résistance considé¬ 
rable que le pancréas oppose à l’infection tuberculeuse. 

Les lésions pancréatiques provoquées par la tuberculine sont à 
rapprocher de celles provoquées par les bacilles de Koch eux-mêmes. 
L’injection intra-glandulaire de dix gouttes de tuberculine, diluées dans 
18 cm’ d’eau a déterminé, par exemple en cinquante jours, une atrophie 
scléreuse du pancréas, dont les lobes sont transformés en minces ficelles 
renflées par places : dans un cas, il y avait régénération de la glande en 
arrière du duodénum, à une place où le pancréas n’existait pas lors de 
l’injection. 

Pancréatites toxiques, toxiniques, diastasiques (23, 27, 28, t32). — Nous 
avons obtenu plusieurs variétés de lésions pancréatiques d’origine toxique. 

Avec le phosphore,, nous avons obtenu des dégénérescences cellu¬ 
laires aiguës et de la stéatose ; avec la morphine, nous avons observé 
une pancréatite aiguë hémorragique. Nous avons obtenu, d’autre part, des 
lésions très intenses de sclérose par injection locale d’alcool naphtolé ; 
dans un cas, cette sclérose s’est accompagnée de diabète (glycosurie de 
37 gr. par litre, avec troubles nutritifs, maux perforants plantaires, etc.). 

Avec certaines toxines, nous avons obtenu, de même, des lésions très 
considérables. L’injection intra-pancréatique de toxine diphtérique a déter¬ 
miné, dans plusieurs cas, une pancréatite hémorragique, parfois avec 
inondation péritonéale et mort ; l’injection sous-cutanée est suivie- parfois 
d’une infiltration hémorragique partielle et d’une congestion vasculaire 
considérable. 

Avec cevlAins ferments digestifs ( trypsine, papaïne) nous avons obtenu 
des lésions qu’il était d’autant plus intéressant d’étudier que la glande, 
qui les sécrète normalement, se trouve constamment en contact avec eux. 
L.’ac.tion des ferments digestifs sur les. tissus vivants n’avait d’ailleurs 
pas encore été étudiée au point de vue anatomo-pathologique. 











purées et stangréneusos. — Leslésions suppurées représentent un type beau¬ 
coup moins particulier au pancréas que le précédent: elles indiquent une 
agression moins brutale, avec moindre dégénérescence aiguë, la glande 
pouvant réagir et se défendre. 

Nous les avons observées, dans nos expériences, après des infections 
sanguines générales, après des infections de voisinage, après des infections 
ascendantes d’une certaine virulence. 

Ici encore, une altération quelconque de la glande (ligature des 
canaux ; contusion de la glande, etc.) peut se compliquer d’infection secon¬ 
daire et provoquer ainsi la suppuration. 

Nous avons décrit, au point de vue anatomo-pathologique, une forme 
suppurée et hémorragique avec nécrose; une ■ forme à gros' abcès 
kystiques, une forme à petits abcès multiples, septicémiques ou; angio- 
cholitiques ; un phlegmon diffus du pancréas ; une forme angiectasique ; 
une forme gangréneuse anaérobie; une forme avec suppuration p'éri- 
pàncréatique. 

Cliniquement, nous avons décrit une forme aiguë à type péritoni- 
tique ; une forme subaiguë à type cachectique, avec ou sans glycosurie ; 
une forme subaiguë à type de tumeur abdominale ; une forme prolongée à 
poussées successives, avec ou sans ictère. , . 

Pathogénle, anatomie pathologique et formes cliniques dc.s paucréatites 
chroniques : sclérose, stéatose, atrophie simple (26, 27). — Les altérations chro¬ 
niques du pancréas se manifestent par de la sclérose, de la stéatose, de 
l’atrophie simple, etc. 

Pathogéniquement, nous avons reproduit la sclérose de multiples façons : 
par intervention de causes mécaniques (oblitérations vasculaires, canali- 
culaires ; injection de paraffine, etc.) ; toxiques (injection d’alcool 
naphtolé, de trypsine, de sérum antipancréatique, de tuberculine, etc.); 
infectieuses (injection intraglandulaire ou intracanaliculaire de coli¬ 
bacille, de b. de Koch, etc.). Nous avons observé d’autre part certains 
faits cliniques de sclérose pancréatique, d’origine mécanique (lithiase), 
toxique (alcool), ou infectieuse (dothiénentérie, tuberculose; syphilis), 
infections ascendantes. Le plus souvent, aux facteurs primitifs, se sura¬ 
joutent l’infection et l’action des ferments glandulaires. 

Les scléroses lithogènes et les scléroses tuberculeuses (que nous avons 
décrites pour la première fois) nous paraissent les plus habituelles. 





Anatomiquement, nous avons décrit des pancréatites scléreuses, 
localisées à la tête, à la queue, ou diffuses, à point de départ périvascu¬ 
laire ou péricanaliculaire, du liées à l’altération d’un organe voisin (ulcères 
gastriques). ■ 

La sclérose tuberculeuse, ({na nous avons reproduite expérimentalement, 
s’observe, cliéz l’homme, à différents degrés : parfois associée à des gan¬ 
glions volumineux et indurés, parfois associée à des abcès caséeux, ou à 
une infiltration lymphoïde, elle est souvent très marquée, mais privée de 
tout élément tuberculeux spécifique : fréquemment, chez des tuberculeux 
banaux, oh constate une sclérose discrète, par bandes interlobulaires ou 
avec pénétration interlobulaire, interacineuse et môme intercellulaire. 

La lipomatose pancréatique, lésion curieuse dans laquelle se produit 
une substitution, pièce à pièce, de lobules adipeux aux lobules glandu¬ 
laires, provient ainsi que nous l’avons montré à propos des stéatoses 
et lipomatoses locales, d’une transformation régressive chronique dont 
la signification est voisine de celle de la sclérose et dérive fréquemment 
d’un processus infectieux ou toxique : elle est, d’ailleurs, souvent associée 
à la sclérosé. Ici encore, on peut reproduire la lipomatose par infection 
tuberculeuse de la glande. 

Cliniquement, la pancréatite chronique se caractérise par divers 
syndromes. Nous avons décrit, notamment, une forme douloureuse, une 
forme dyspeptique, une forme avec glycosurie, une forme avec ictère, 

térisée seulement par des épreuves d’insuffisance pancréatique positives. 

Taherculose du pancréas (U, 27, 30, 132). — En raison de Sa rareté et 
souvent de son peu de spécificité, la tuberculose du pancréas n’avait guère 
attiré l’attention jusqu'à notre communication à l’Académie des Sciences 
en 1897 et à notre thèse en 1898. Depuis, nos recherches ont été confirmées 
dans leurs grandes lignes, par celles de Klippel et Lefas, de Gilbert et 
Weil, de Salomon et Halbron, de Chabrol, principalement quant à la 
sclérose tuberculeuse du pancréas. 

L’action directe du bacille de Koch, après injections de cultures plus 
ou moins virulentes, se manifeste par des productions véritablement 
tuberculeuses si l’injection est massive et la culture virulente, par des 
infiltrations lyinphoïdès, peu spécifiques et ne tüberculisantplus le cobaye 
si l’infection est moindre, enfin par de' l’atrophie et de la sclérose sans 
caractère spécifique, et évoluant à longue échéance dans la majorité des cas. 







Dans un cas notamment, l’injection d’une culture de tuberculose 
humaine aboutit à l’amaigrissement rapide de l’animal, à une glycosurie 
atteignant 69 grammes de sucre par litre. A l’autopsie, tandis qu'il y avait 
uneéruption récente de fines granulations tuberculeuses sur le péritoine, au 
niveau des capsules surrénales et du foie, le pancréas, au contraire, qui 
avait cependant reçu toute la dose de culture, présentait une sclérose très 
importante, avec stéatose, mais sans lésions proprement tuberculeuses. 

Très souvent les bacilles de Koch, injectés localement, ont perdu leur 
virulence au contact du tissu pancréatique et même ont complètement 
disparu : la recherche des bacilles et l’inoculation au cobaye deviennent 
rapidement négatives.' 

L’injection, inlracanaliculaire ou intraparenchymateuse, de tubercu¬ 
line détermine une sclérose atrophique, parfois extrême : chez un chien, 
l’injection de 1 cms de tuberculine, diluée dans IS cm^ d’eau en différents 
points de la glande, provoqua une atrophie telle qu’au 50' jour la glande 
n’était plus représentée que par deux petits cordons minces, très légère¬ 
ment renflés aux extrémités : le long du duodénum, par contre, s’était 
développé, par régénération compensatrice, un volumineux bourgeon 
glandulaire, à lobules énormes et succulents, qui évitait l’insuffisance 
pancréatique (fig. 8, page 68, et fig. 18, page 135). 

Chez l’homme, nous avons étudié et décrit des formes granuliques, des 
abcès tuberculeux, dès formes scléro-caséeuses, enfin des scléroses et des 
sclérolipomatoses tuberculeuses du pancréas. 

B. — Tumeurs du pancréas 

Adénomes kystiques du pancréas. — Nous avons eu l’occasion d’étudier 
et de figurer (fig. 21) des adénomes kystiques du pancréas qui expliquent 
la genèse épithélialede certains kystes néoplasiques du pancréas et qui sont 
distincts des transformations kystiques post-hémorragiques décrites par 
Quénu et Mathieu. Ces kystes par prolifération épithéliale peuvent être 
rapprochés des adénomes polykystiques que nous avons obtenus expéri¬ 
mentalement par greffe de diverses muqueuses (page 35). 

avons eu l’occasion d’étudier histologiquement un assez grand nombre de 
cancers du pancréas. Nous avons montré les particularités des différents 
types dérivés de cellules pancréatiques différentes ; cancers acineux, 
canaliculaires, langerhansiens. Nous avons étudié, d’autre part, avec notre 








biliaires, ce qui indiquait une séquestration de la vésicule. 11 y avait, d'au¬ 
tre part, absence de sécrétion pancréatique. Ces particularités permettaient 
difficilemenr.de localiser l’obstacle eh 
un seul point des voies biliaires. De 
fait, il y avait, à la fois, obstruction au 
niveau de l’ampoule (comprimant les 
canaux biliaires et pancréatiques) et 
obstruction par un ganglion au niveau 
du canal kystique (expliquant la séques¬ 
tration de la vésicule) (fig. 22). 

L’examen histologique permettait 
d’affirmer l’origine wirsunghienne du 
néoplasme (fig. 23). 

Il y a donc lieu (dans notre cas, 
comme dans un autre cas du P'Letulle) 
de distinguer parmi les cancers vate- 
riens, des cancers wirsunghiens d’ori¬ 
gine pancréatique. 

Sous l’influence, des travaux de La- 
guesse, et à la suite des recherches de 
Dieckofif, Kasahara, Szobolew et Opie, 
on avait attribué un rôle prédomi¬ 
nant à la dégénérescence des îlots de auoaemim. 

Langerhans dans la pathogénie du ' rintraUn”'euran secon airemen 
diabète. Contre cette théorie (très sédui- 4) Pancréas sclérosé légèremenl Inllllré par le 
santé cependant), nous avons, avec 
Amet, invoquédeux ordres d’arguments. 

Beaucoup de cas de diabète ne nous ont montré aucune lésion lan¬ 
gerhansienne : même dans les cas où l’on en a constaté, ces altérations 
étaient rarement électives, coexistaient avec d’autres lésions pancréatiques. 

Inversement, nous avons examiné les îlots de Langerhans d’un grand 
nombre de sujets non diabétiques, et avons trouvé, chez eux, des altérations 
(dégénérescence hyaline, graisseuse; sclérose, etc.) aussi prononcées qiie 
chez les diabétiques. Nous avons constaté, 4e même, sur des pièces expé¬ 
rimentales (intoxication chronique par l’arsenic, le phosphore, etc.) des 





lésions importantes des îlots, saris coexistence dé diabète. Il semble donc 
résulter de nos: rechérches que les îlots représentent une des parties les 
plus vulnérables du pancréas, mais que leurs altérations n’ont pas une 
relation directe avec la production da diabète. Des constatations analo¬ 



gues ont été faites, depuis, de différents côtés et la théorie langerhan¬ 
sienne du diabète a perdu une grande partie de sa valeur. 

Hypertrophie langerhansienne dans les cirrhoses alcooliques (9t). — Au 
cours de recherches systématiques, poursuivies avec Amet, sur l’état des 
îlots de Langerhans dans les divers processus morbides, nous avons été 
frappés de leur hypertrophie dans certaines cirrhoses alcooliques du foie, 
tant hypertrophiques qu’atrophiques. 

Tandis que les îlots habituels contiennent de 30 à 100 éléments 
cellulaires sur une coupe, on trouve, au cours de certaines cirrhoses, une 
moyenne de 300 à 450 éléirients cellulaires par îlots ; dans un cas même, 
(cirrhose de Laënnec), certains îlots gigantesques contenaient jusqu’à 1.150 
à 1.500 noyaux distincts. 

Il y avait, d’ailleurs, habituellement hyperplasie du pancréas entier 
(ainsi qu’on l’observe parfois dans les cirrhoses) puisque les poids en 
Paient de 130 à 150 grammes. Cette hypertrophie du pancréas au cours 
des cirrhoses peut être rapprochée de l’hypertrophie du rein, et de 
l’hypertrophie splénique, qu’on observe dans les mêmes conditions. 



CHAPITRE 


RECHERCHES SUR LE PÉRITOINE ET LE SYSTÈME PORTE 


RÉSUMÉ GÉNÉRAL 

A. — Nous avons étudié, aveçCornil, le rôle, très important, de l’épi¬ 
ploon comme organe de protection, pour obturer les plaies viscérales, 
pour garantir contre les infections locales, pour balayer les, corps étran¬ 
gers. Ces recherches ont été confirmées et étendues, depuis, par une série 
d’auteurs. 

B. - Nous avons étudié, d’autre part, la circulation porte, les 
actions qui s’exercent sur elle, ainsi que les variations de la tension 

c. — Nous avons enfin étudié cliniquement la tension des liquides 
d’ascite avec un procédé nouveau, les abcès sous-phréniques, le cancer en 
jante de l’attache mésentérique, etc. 

recherches, avec Cornil; sur la réparation des séreuses et l’enkystement 
des corps étrangers introduits dans le péritoine, nous avons été. conduits 
à préciser, pour la première fois, le rôle considérable que joue le grand 
épiploon dans la défense du péritoine et des organes abdominaux. 

Vient-il à se produire, dans la séreuse, la moindre solution de 
continuité (perforation gastrique, intestinale, appendiculaire; plaie de 
la paroi, etc.) le grand épiploon s’applique immédiatement sur cette 
plaie, s’y enroule et y adhère avec force. Le grand épiploon constitue 
donc un remarquable obturateur automatique pour toutes les plaies 
péritonéales. 

Vient-on à introduire un corps étranger : fibrine, éponge, ouate 
comme nous l’avons fait avec Cornil (ou perles de verre comnie Heger 
l’a fait après nous), l’épiploon s’enroule autour de ces objets et finalement 
les énuclée ou les enkyste : tous les débris étrangers se trouvent ainsi 
collectés dans l’épiploon. On se rend, d'ailleurs, facilement compte de ce 




mécanisme par simple introduction des doigts dans le péritoine : cenx-ci 
sont immédiatement englués par l’épiploon, comme par les tentacules 
d’une actinie, et ont quelque peine à se dégager. 

Le rôle du grand épiploon dans la défense du péritoine est, à la fois, 
celui d’un obturateur automatique, d’un balai qui nettoie le péritoine et d’un 
organe tentaculaire qui saisit les corps étrangers, les microorganismes 
notamment, et en débarrasse la grande séreuse viscérale. 

11 y a, de plus, une défense cellulaire importante par leucocytose, 
exsudation fibrineuse et prolifération endothéliale, qui aboutit à l’orga¬ 
nisation d’une coque d’enkystement. Ainsi s’expliquent les lésions prédo¬ 
minantes de l’épiploon dans divers types d’infection péritonéale, et, 
notamment dans l’épiploïte tuberculeuse. 

Ces recherches ont été, depuis, confirmées et étendues par Milian, 
Roger, Heger, Leplay, etc., et sont devenues classiques : Elles ont 
notamment montré la nécessité, pour les chirurgiens, de respecter autant 
que possible, au cours d’un acte opératoire, le remarquable agent de 
défense et de réparation que constitue l’épiploon normal. 
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des purgatifs, les tourbes de reproduction de l’ascite, etc., et obtenu sans 
traumatisme, et aussi souvent qu’il est utile, des mesures comparables 
à celles obtenues par ponction abdominale. 

Dos abcès sous-phrèniques (94). —Dans une leçon faite à la Clinique de 
l’hôpitai Saint-Antoine en 1906, nous avons réuni plusieurs observations 
d’abcès sous-phréniques, principalement d’origine hépatique. Dans un 
cas, il s’agissait d’une cholécystite supputée, ayant donné lieu à une 
perforation vésiculaire sans calculs, point de départ d’un énorme ahcès 
sous-phrénique droit, à type antéro-inférieur. Dans un autre cas, il 
s’agissait d’un homme atteint de cholélithiase avec angiocholécystite, 
ayant provoqué un abcès sous-phrénique à répétition, qui dut être opéré 
plusieurs fois chirurgicalement. Dans un autre cas, il s’agissait d’un 
kyste hydatique du foie, dont la brusque rupture donna lieu à un énorme 
abcès sous-phrénique droit. 

A propos de ces observations, nous étudions la topographie des 
abcès sous-phréniques. Nous insistons sur le rôle conducteur et locali¬ 
sateur du ligament suspenseur du foie et du ligament coronaire : les 
abcès sous-phréniques droits, proviennent, en effet, du pylore, de la 
vésicule, du lobe droit du foie ou de l’appendice; les abcès médians 
proviennent de la face antérieure de l’estomac ou du lobe gauche du foie; 
les abcès sous-phréniques gauches proviennent de la grosse tubérosité de 
l’estomac ou de la rate ; enfin les abcès postérieurs, phlegmons déve¬ 
loppés en arrière du péritoine dans le tissu rétrohépatique (comme dans 
un de nos cas), sont de provenance cæcale ou rénale. 

avons rapporté un cas de généralisation cancéreuse à toute l’attache mésen- 
téro-intestinale, aboutissant à la constitution d’une véritable jante tout le 
long de l’attache du tube intestinal. Depuis, nous avons observé plusieurs 
cas analogues, rassemblés par Baufle dans sa thèse. 

Nous avons fait une série d’expériences pour expliquer pareil mode 
de généralisation: les cellules cancéreuses, entraîuées parle courant 
sanguin, se déposent en un point où la pression diminue et où le calibre se 
rétrécit : en ce point, elles trouvent des conditions nutritives remarquables 
et y cultivent avec électivité, développant ainsi nne multitude de nodules 
qui finissent par se fusionner tout le long de l’attache mésentérique. 







TROISIÈME PARTIE 

TRAVAUX SUR LES SÉCRÉTIONS INTERNES, LA NUTRITION, ETC. 


CHAPITRE PREMIER 

EECHEECHES SUE DIVERSES GLANDES 


Nous résumons plusieurs travaux relatifs à diverses glandes : 

A. — Glandes génitales. — Nous avons étudié divers problèmes relatifs au 
rôle et au mécanisme de la menstruation, à la toxicité du sang des règles, 
aux caractères humoraux capables d’expliquer la périodicité de la mens¬ 
truation et du rut, aux variations de composition du sang pendant les 
règles. Nous avons étudié, d’autre part, les manifestations de l’hyperac¬ 
tivité testiculaire (hyperorohidie), les ;fonctions hypophyso-génitales, etc. 

B. — Hypophyse. — Nous avons étudié un cas d’acromegalie par 
tumeur hypophysaire avec gros diabète, un syndrome hypophyso-génital 
syphilitique. Nous avons étudié, d’autre part, divers effets des extraits 
hypophysaires. 

c. — Thyroïdes et parathyroïdes, — Nous avons publié une observation de 
parathyroïdite tuberculeuse avec syndrome convulsif; nous avons étudié 
les lésions des thyroïdes et parathyroïdes dans le diabète, etc. ; un cas de 
cancer thyroïdien avec syndrome sympathique de Claude Bernard-Horner. 

D. — Surrénales. — Nous avons publié une observation de cancer pri¬ 
mitif des surrénales, une série de recherches sur l’adrénaline, sur les 
variations de son action vaso-constrjctive, sur les lésions des surrénales 
dans le diabète, etc. 



Ai — Glandes génitales 


Toxicité du sang menstruel. — Chez un grand nombre de femmes, la 
période menstruelle est caractérisée par une série de troubles d’allure 
toxique (élévation thermique, odeur spéciale de l’haleine, fatigue extrême, 
etc.), aussi avons-nous recherché la toxicité de l’urine et du sang avant 
et après les règles. Malgré les causes d’erreur afférentes aux méthodes 
de recherches, nous avons constaté uhe augmentation appréciable de 
toxicité du sérum au moment des règles. On peut attribuer un rôle anti¬ 
toxique à la menstruation, corrélatif de l’élimination de produits toxiques 
par les menstrues. 

Nos expériences ont été publiées dans une leçon de Charrin qui en a 
pris argument pour soutenir une théorie génitale et toxique de la chlorose. 

Nous avons, d’autre part, interprété la périodicité des époques mens¬ 
truelles et du rut par la charge progressive de l’organisme en produits 
humoraux susceptibles de provoquer une congestion intense des organes 
génitaux. Nous avons fait, à cet égard, des expériences de transfusion du 
sang de femelles en rut à femelles normales;'mais nous n’avons obtenu 
qu’une fois la production d’une' période de rut correspondante. Les 
phénomènes sont, en réalité, plus complexes. Nous avons étudié, d’autre 
part, sans résultats encore suffisants, l’emploi comme stimulant ovarien, 
du sang de jument prélevé en période de chaleur. 

truelle (133). — Au cours de recherches sur la régénération du sang après 
saignée, nous avons été amené, avec M'‘“ Deflandre, à étudier les varia¬ 
tions quantitatives des hématies qui se produisent à la suite des saignées 

Nous avons constaté (principalement chez les femmes à tendances 
anémiques) au début des règles, une baisse rapide des hématies, attei¬ 
gnant parfois le quart de la quantité totale des hématies (alors même que 
l’hémorragie n’avait pas eu une intensité ou une durée anormale). Cette 
baisse s’accentue progressivement dans les premiers jours. Après cessa¬ 
tion des règles, il se produit, au contraire, une réascension progressive, 
aboutissant, après 8 à 10 jours en moyenne, au retour à l’état initial. 

Chez certaines femmes, la diminution peut atteindre et même dépasser 
1 million par mms à chaque menstruation. 




Le sang des règles est, d’ailleurs, loin d’être du sang pur: il est dilué 
par transsudation et le chiffre des hématies y est très réduit. 

Pour expliquer cette baisse globulaire, on doit tenir compte à la fois, 
de la perte de sang, de la congestion pelvienne et viscérale, de l’hydra¬ 
tation du sang et, peut-être aussi, de processus d’hémolyse accompagnant 
parfois l’ensemble des accidents toxiques que nous avons décrits au 

L’état anémique de certaines femmes au moment de la période mens¬ 
truelle explique certains phénomènes morbides fréquents, la tendance 
aux vertiges et aux syncopes, la moindre résistance aux infections : or il 
est à remarquer que cette anémie peut s’étendre, d’une menstruation à 
l’autre, presque sur le tiers de la vie d’une femme. 

11 y a lieu, dans certains cas, de tenir le plus grand compte de cet 
état anémique et de diriger contre lui une thérapeutique suivie. Notre 
élève, M“" Detlandre, dans sa thèse, a montré que l’ingestion de sérum 
hémopoïétique est susceptible, chez ces femmes, de relever rapidement 
le chiffre globulaire. 

voque un syndrome bien connu (faciès eunucho'ide, allongement des 
extrémités, mue de la voix, etc.), l’hypersécrétion orchitique provoque, à 
son tour des troubles caractéristiques, que nous avons décrits avec notre 
interne Baufle. La notion d’hyperorchidie doit s’opposer à la notion, mieux 
connue, d’anorchidie. Elle se manifeste parfois avec des symptômes 
cliniques d’une intensité remarquable, soit accidentellement (crises 
paroxystiques), soit périodiquement, soit de façon continue dans certaines 

Ce sont des périodes d’agitation et d’irritabilité, avec instabilité 
mentale, des bouffées délirantes avec impulsions brutales, un amaigrisse¬ 
ment parfois considérable, des palpitations cardiaques, une hypercrinie 
gastrique qui rend compte d’une forme d’hyperchlorhydrie fréquente 
chez les jeunes gens ; dés troubles cutanés entraînant de l’acné et de la 
furonculose, etc. 

B. — Hypophyse 

Syndrome liypophyso-génital d’origine syi>liilitli|ue ( 186 ). — Le sujet que 
nous avons présenté, avec notre interne Dumont, à la Société Médicale des 
hôpitaux, était atteint depuis 7 ans d’atrophie testiculaire avec syndrome 









eunuchoïde très prononcé (impuissance totale, chuté des poils, modifica¬ 
tions du caractère et de la voix, adipose modérée, etc.). L’intérêt de ce cas 
réside surtout dans le fait que ce syndrome survint consécutivement à une 
lésion intracrânienne, hypophysaire ou juxtahypophysaire ayant pro¬ 
voqué une double cécité qui céda rapidement au traitement antisyphi- 

L’examen radiographique montra, d’autre part, un léger épaississe¬ 
ment des apophyses clinoïdes postérieures, un élargissement des sinus 


frontaux, maxillaires et sphénoïdaux, un épaississement des os du crâne. 

Il est vraisemblable qu’une lésion syphilitique de voisinage a provo¬ 
qué l’atrophie hypophysaire et, consécutivement, l’atrophie testiculaire 
avec syndrome eunuchoïde qui, actuellement, domine la scène morbide. 

Fait remarquable, l’injection d’extrait hypophysaire a modifié l’im¬ 
puissance et ramené le retour d’érections, et même d’éjaculations, qui man¬ 
quaient entièrement depuis 7 ans : cependant le testicule est resté atrophié. 

Il s’agit en somme d’un syndrome hypophyso-génital à précession 




CHAPITRE II 


OBÉSITÉ; ADIPOSES LOCALES ET STÉATOSES VISCÉRALES 


Nous avons été amené, par nos recherches sur la surcharg’e et la 
dégénérescence graisseuse, sur la fonction adipopexique du foie et sur 
diverses intoxications, à étudier le problème pathogénique, si complexe, 
de Vobésité, parallèlement à celui des adiposes locales et des stéatoses 
viscérales. L’obésité avait été fort peu étudiée, jusqu’à ce travail, quant 
à ses causes pathogènes. 

A. — Nous avons individualisé certains types pathogéniques d’obésité 
dont on n’avait pas, antérieurement, une conception nette. Nous avons 
insisté, notamment, sur diverses obésités toxiques et intectieuses, dont les 
plus fréquentes sont les obésités alcooliques et tuberculeuses et que 
nous avons pu reproduire expérimentalement avec Amel. Nous avons 
repris, d’autre part, l’étude de certaines obésités endocriniennes, notam¬ 
ment des obésités génitales, thyroïdiennes, hypophysaires, etc. 

Depuis notre travail, ces données sont devenues le pointde départ de 
classifications nouvelles de l’obésité. 

B. — La même pathogénie toxi-infectieuse a été étendue, expérimenta¬ 
lement et cliniquement, à divers types d’adiposes iocaJes (notamment aux 
péri-visoérites sclérolipomateuses, et aux stéatoses viscérales, si souvent 
d’origine infectieuse (tuberculeuse notamment) ou toxique (stéatose alcoo¬ 
lique, phosphorée, etc.). 

c. — Nous avons, d’autre part, attribué à ces surcharges graisseuses 
et lipoïdiques une signitication- de défense antitoxique par fixation de cer¬ 
tains poisons lipaffines. Il est, en effet, remarquable que la plupart des 
poisons stéatosants rentrent dans cette catégorie et se fixent ou se dis¬ 
solvent dans les graisses (phosphore, alcool, poisons tuberculeux, etc.). 
Nous avons, expérimentalement, avec M"« Deflandre, montré la fixation de 
ces poisons dans les graisses de foie stéatosé et inversement, la stéatose 
provoquée autour des graisses toxiques lipaffines injectées. Nous avons 







un mois, à 700 gr. après deux mois, à 800 gr. après trois mois, ayant presque 
doublé de poids en trois mois. 

Avec le plomb, on obtient aussi des augmentations de poids qui con¬ 
trastent avec la cachexie habituellement observée à des doses plus fortes ; 
un cobaye de 450 gr. pesait 900 gr. après sept mois, ayant ainsi doublé 
son poids. 

Avec Valcool à petites doses, le poids augmente beaucoup, tandis 
qu’il diminue avec l’alcool à dose plus forte : par exemple, un cobaye de 
525 gr. pesait 830 gr. après trois mois ; un autre de 580 gr. pesait 
870 gr. après trois mois. Ces faits sont à rapprocher de l’obésité, si 
fréquente, des alcooliques intoxiqués lentement, des marchands de vin 
notamment. 

Avec la strychnine, avec la morphine, avec diverses toxines, nous 
avons obtenu, de même, des augmentations de poids considérables. Nous 
avons relaté l’histoire d’un lapin qui, après une série d’injections, très 
minimes, de toxine diphtérique, avait atteint 8 kilos, poids si considérable 
qu’il fut question de l’envoyer au Concours agricole. 

Ces faits expérimentaux ont appelé notre attention sur toute une 
variété d’obésités toxiques, observées en clinique : sur l’obésité alcoolique 
des marchands de vins, sur l’obésité arsenicale, sur certaines obésités 
post-infectieuses, tuberculeuses, post-typhiques, etc. 
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OBÉSITÉ TUBEBCULEUSE 

Nous avons émis; en 1904, l’hypothèse que la surcharge graisseuse 
du foie a, peut-être, un rôle de fixation vis-à-vis des poisons solubles 
dans les graisses. De fait, ce sont surtout les poisons lipaffines qui 
provoquent la stéatose des organes (alcool, iode, phosphore, poisons 
tuherculeux, etc.). 

Nous avons vérifié le fait pour beaucoup de substances, solubles dans 
les graisses qui, par injection locale provoquent une stéatose locale 
(iodoforme, eucalyptol, camphre, etc.). Nous avons constaté d’autre part 
qu’après intoxication phosphorée, le foie, en dégénérescence graisseuse, a 
l’odeur et la phosphorescence caractéristiques de la présence de ce poison 
au niveau des graisses dont il a provoqué la production dans le foie. 

— Si, dans la majorité des cas, la tuberculose est caractérisée par un amai¬ 
grissement et une dénutrition progressifs, elle peut, dans certaines 
circonstances, s’accompagner d’une augmentation anormale de poids et 
aboutir à la constitution d’une véritable obésité. De cette obésité tubercu¬ 
leuse, on peut rapprocher les adiposes locales tuberculeuses développées 
autour d’un foyer bacillaire. On peut également en rapprocher les stèatoses 
viscérales tuberculeuses, que l’on observe si souvent au niveau des diffé- 

a) Obésité tuberculeuse. — On a insisté, à diverses reprises, sur un type 
clinique particulier de tuberculeux florides ou gras ; mais on n’avait pas 
donné d’importance, jusqu’à notre travail, à l’obésité tuberculeuse. 

Nous en rapportons divers exemples cliniques, dans lesqnels une véri¬ 
table obésité s’est développée nettement sous l’influence d’une tuberculose 
torpide. Dans un de nos cas, l’obésité avait débuté peu après une hémo¬ 
ptysie et avait atteint 120 kilos. Dans un autre, l’évolution torpide de la 
tuberculose s’était accompagnée d’augmentations mensuelles pouvant 
atteindre de 10 à 15 kilos. 

Si, fréquemment, cette adipose excessive peut être rattachée à une 
suralimentation thérapeutique, parfois aussi à l’alcoolisme concomitant, 
il semble, par contre, que, dans certains cas, le régime restant le même, il y 
ait lieu d’incriminer la tuberculose elle-même. 

Le pronostic de l’obésité tuberculeuse n’est, d’aillenrs, pas toujours 
très brillant et parfois ces sujets, malgré leur embonpoint, présentent une 
évolution rapide de leurs lésions bacillaires. 

Expérimentalement, nous avons obtenu des faits analogues. Nous 






avons vu, avec Delion, des cobayes, inoculés avec des tuberculoses 
atténuées, augmenter, en un mois, de plusieurs centaines de grammes et 
présenter, à l’autopsie, des organes surchargés de graisse, notamment le 
foie, le mésentère, l’épiploon et les masses périganglionnaires. 

b) Adiposes locales tuberculeuses. — Des adiposes tuberculeuses 
peuvent être localisées autour d’un foyer qu’elles enkystent ; tels sont 
divers cas de péri-viscérUe scUro-lipomateuse, et, notamment de péri né¬ 
phrite, de péri-appendicite, de péricardite, de péri-adénite scléro-lipoma- 
teuses.Au niveau des articulations, il semble que les lipomes arborescents, 
les lipomes articulaires soient d’origine tuberculeuse. Certains lipomes 
sous-cutanés sont aussi, semble-t-il, tuberculeux. Depuis notre travail, 
Poncet a insisté sur ce point et a donné à certains lipomes une origine 
tuberculeuse. 

d Stéatoses viscérales tuberculeuses. — On peut rapprocher des adi¬ 
poses précédentes les stéatoses de certains parenchymes. 

Le foie des tuberculeux, notamment, est généralement gros, lisse et 
gras, avec une infiltration graisseuse souvent très considérable. La tuber¬ 
culose et l’alcoolisme sont, sans conteste, les deux facteurs habituels de la 
stéatose du foie. Expérimentalement, nous avons examiné des foies de 
cobayes tuberculeux extrêmement gras, dans certains cas notamment où 
il y avait eu augmentation générale de poids. 

Au niveau du pancréas, on observe fréquemment la transformation 
graisseuse, lobule à lobule, de la glande chez les tuberculeux. De même, 
expérimentalement nous avons produit des scléro-lipomatoses pancréa¬ 
tiques tuberculeuses. 

Obésité, adiposes locales, stéatoses viscérales s’observent donc 
également dans la tuberculose et relèvent d’une même pathogénie. Ce 
sont là des cas particuliers d’adiposes toxi-infectieuses et toxiques, telles 
que nous les avons décrites en 1904. 

Or, de même que beaucoup de poisons stéatosants sont solubles 
dans les graisses, de même les poisons tuberculeux sont, en partie, de 
la nature des cires, facilement extraits par l’éther ou le chloroforme 
et solubles dans les graisses. 

Peut-être ces stéatoses, locales ou viscérales, ont-elles un rôle de fixa¬ 
tion vis à vis des poisons tuberculeux. En tous cas, leur relation clinique 
et expérimentale avec la tuberculose semble, actuellement, établie. 

Sur divers types patliogéelques d’obésité (92, 93) — Dans plusieurs leçons. 
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faites à la Clinique médicale de Saint-Antoine en 1906, nous avons étudié 
la pathogénie de l’obésité, suivant une conception nouvelle de ce syn¬ 
drome nutritif résultant denos recherches expérimentales. 

Nous établissons, d’abord, sous quelles formes s’accumulent les 
substances de réserve permettant à l’organisme de régulariser sa nutrition. 
Les réserves graisseuses étant les moins encombrantes et les plus faciles 
à emmagasiner sous un faible volume pour une même quantité d’éner¬ 
gie, l’exagération des réserves produit surtout de l’adipose. 

La répartition des réserves graisseuses se fait en diverses régions 
électives, qui constituent les sièges de début de l’adipose. Nous étu¬ 
dions, cliniquement, ces régions, qui correspondent aux « maniements », 
bien connus des éleveurs, comme signes précoces d’engraissement. 

L’augmentation des réserves nutritives se produit par surabondance 
nutritive ou par restriction des dépenses. Elle a pour but de parer aux 
longs jeûnes (oiseaux migrateurs, animaux hibernants), aux métamor¬ 
phoses évolutives (enfance, puberté), ou régressives (ménopause); à la 
reproduction (réserves nutritives pour la mère et l’embryon ; principa¬ 
lement par surcharge de graisse au niveau du foie, ainsi que nous l’avons 
montré dans la série animale, avec M"* Detlandre). Les processus 
infectieux ou toxiques provoquent, de même, pour la défense de l’orga¬ 
nisme attaqué, une accumulation de réserves. 

Ces diverses causes physiologiques, en s’exagérant, provoquent diffé¬ 
rents types pathogéniques d’obésité. 

a) Obésité héréditaire et lamlliale. — Un premier type pathogénique 
est Vobèsité héréditaire et familiale, telle que nous la montrent, expéri¬ 
mentalement, la sélection et le perfectionnement de races d’élevage 
propres à l’engraissement. Cliniquement, on l’observe chez certains 
peuples où l’obésité est recherchée par sélection (jeunes filles juives 
de Tunis), dans certains milieux familiaux et héréditaires de sédentaires, 
de gros mangeurs, de gourmands, qui transmettent à leurs descendants 
une prédisposition spéciale à l’adipose. L’obésité héréditaire est à tel 
point indépendante de l’alimentation qu’elle se produit même, parfois, 
pendant la vie intra-utérine, indiquant une aptitude spéciale des 

h) Obésité alimentaire. — Expérimentalement, elle est reproduite par 
les pratiques zootechniques de l’engraissement, favorisée par le gavage, 
par l’immobilisation, etc. 







Elle raccoui’cil d’abord le développement et la croissance (forçage), 
mais, ultérieurement, le compromet. 

Cliniquement, l’obésité alimentaire comprend l’obésité, très fré¬ 
quente, des gros mangeurs et se combine souvent aux autres causes 
(héréditaires notamment), d’obésité. Si cette cause est souvent prédomi¬ 
nante dans certains milieux, elle n’est cependant pas la seule, ainsi qu’on 
le croit trop volontiers. On voit fréquemment, par exemple, de gros 
mangeurs rester maigres ou, inversement, de petits mangeurs devenir 

c) Obésité glandulaire. — Un autre type clinique important est Voiè- 
sitè glandulaire ou endocrinienne. Diverses glandes vasculaires sanguines 
dirigent, en effet, la nutrition, et commandent, par là même, l’utilisation 
ou l’accumulation des réserves nutritives. 

L’ûhésité génitale est, parmi les obésités glandulaires, une des plus 
évidentes. Expérimentalement, on sait l’influence de la castration sur l’en¬ 
graissement et l’adipose des animaux domestiques (bœuf, chapon, etc.). 

Cliniquement, la castration, chirurgicale ou morbide, la ménopause 
provoquent une tendance considérable à l’engraissement : la gestation et 
l’allaitement provoquent, d’autre part, une accumulation de réserves grais¬ 
seuses dont nous avons montré l’utilité pour l’embryon. Nos recherches 
sur l’obésité génitale ont fait l’objet de la thèse de Berkowitch. 

L’obésité thyroïdienne (connexe parfois du myxœdème) est bien 
établie, de même que l’influence thérapeutique inverse des extraits thyroï¬ 
diens. Nous en signalons plusieurs cas, associés à d’autres phénomènes 
thyroïdiens, au rhumatisme chronique, à de l’alopécie, etc. 

L’obésité hypophysaire est, elle aussi, connue et donne lieu, parfois, à 
des syndromes mixtes, adiposo-génitaux. Nous en avons signalé un 
exemple consécutif à une tumeur syphilitique juxtahypophysaire avec 
coexistence d’un syndrome d’atrophie génitale. 

11 en est ainsi pour la plupart des glandes à sécrétions internes, sur¬ 
rénales, etc., qui ont, sur la nutrition, une influence évidente. 

d) Obésité toxique. — L’obésité toxique peut résulter d’une série d’in¬ 
toxications. L’une des plus nettes, que nous avons étudiée expérimentale¬ 
ment avec Amet, est l’obésité alcoolique, pour laquelle nous avons donné 
un grand nombre de courbes de poids: les animaux arrivent parfois à 
doubler de poids en quatre ou cinq mois. Cliniquement, l'obésité alcoo¬ 
lique est, peut-être, la plus fréquemment observée dans la classç 










CHAPITRE II 


DIABÈTE ET GLANDES ENDOCRINES 

Nous avons abordé, à diverses reprises, la question, si difficile, du 
diabète,et de ses rapports avec les glandes endocrines (pancréas, foie, 
thyroïde, surrénales, hypophyse, etc). 

A. — Dans nos recherches sur lepancréas, nous avons étudié la question 
du diabète pancréatique. Expérimentalement, nous avons obtenu, plusieurs 
fois, un diabète par infection ascendante ou par tuberculose du pancréas ; 
par contre nous avons insisté à maintes reprises^ sur l’absence habituelle 
de glycosurie, même après altérations considérables de la glande. 

Cliniquement, nous avons décrit des formes nouvelles de diabète infec¬ 
tieux par angio-pancréatite, par sclérose pancréatique tuberculeuse, etc; 

B. — Dans nos recherches sur le foie, nous avons, avec M. Gilbert, 
étudié l’influence du foie sur le coefficient d’utilisation des sucres et sur 
la capacité hydrocarbonée. Nous avons contribué, à la description des 
diabètes par anhépatie et par hyperhépatie. Nous avons enfin montré 
l’action des extraits hépatiques sur la glycosurie dans les diverses variétés 
de diabète, ainsi que l’opodiagnostic qui en résulte. 

c.—Enfin,avecM.Rathery,nousavonsétudié méthodiquement les altéra¬ 
tions diffuses des diverses glandes endocrines, des thyroïdes, des parathyroï¬ 
des, des surrénales, de l’hypophyse chez les diabétiques, altérations qui mon¬ 
trent l’atteinte simultanée des diverses glandes régulatrices delà nutrition. 

Pancréas et diabète (1,27,132). — Les rapports du diabète avec le pancréas 
ont fait l’objet de nos premiers travaux et nous y sommes revenu à maintes 

Nous avons expérimentalement provoqué, par altérations toxi-infec- 
tieuses du pancréas, soit des glycosuries passagères, soit même (exception¬ 
nellement, il est vrai) des diabètes permanents, qui nous ont permis de 
décrire, pour la première fois et dès 1894, avec Charrin,un diabète infec¬ 
tieux d’origine pancréatique. 










rarement recherchées. Nous avons étudié, avec Rathery, la glande thyroïde 
de quatre diabétiques, morts dans notre service avec des types cliniques 
très différents (tuberculose, coma diabétique, diabète aigu, etc.). Nous 
avons trouvé, à côté de lésions parfois assez étendues de sclérose, des 
modifications prédominantes à’hyperplasie thyroïdienne, avec proliféra¬ 
tions épithéliales, qui, en certains endroits, occupent toute la cavité des 
vésicules. En d’autres endroits, les cellules épithéliales desquament en 
grande quantité, à l’intérieur des vésicules remplies de substance colloïde. 
Enfin, par ailleurs, elles se disposent en boyaux pleins à quatre ou cinq 
assises de cellules entre les travées scléreuses. 

Cette hyperplasie thyroïdienne est, vraisemblablement, déterminée par 
le diabète, plutôt qu’elle ne le détermine. Peut-être s’agit-il là d’une réac¬ 
tion secondaire de défense destinée à compenser les glandes déficientes ou à 
augmenter, grâce à la sécrétion thyroïdienne, les combustions insuffisantes 
des diabétiques. Nous avons, depuis, constaté la même hyperplasie thyroï¬ 
dienne chez d’autres diabétiques, avec des altérations connexes des para¬ 
thyroïdes, de l’hypophyse et des surrénales. 

Iiypophyse et dinkète (tM).— Nous avons étudié systématiquement, avec 
Rathery et Dumont, l’état de la glande hypophysaire des diabétiques morts 
dans notre service : cette glande nous a paru, souvent, présenter des 
altérations appréciables; le travail en question est encore inédit. 

Nous avons publié, d’autre part, l’observation et l’examen histologique 
d’un cas d’acromégalie avec diabète et tumeur hypophysaire : 

11 s’agissait d’une acromégalique, avec nez, pommettes et maxillaire 
inférieur saillants, avec grosses extrémités, avec cyphose, dont le corps 
thyroïde était hypertrophié et qui éliminait près de 300 gr, de sucre par 
24 heures. A l’autopsie, l’hypophyse fut trouvée énorme (14 gr.), avec proli¬ 
fération néoplasique des cellules acidophiles. Le corps thyroïde, hyper¬ 
trophié, scléreux, présentait des signes d’hyperplasie ; les parathyroïdes 
étaient hyperplasiées ; les capsules surrénales étaient scléreuses et hémor¬ 
ragiques. 

La plupart des glandes vasculaires sanguines sont donc touchées, ce 
qui indique la complexité de tous les problèmes relatifs au diabète dans 
ses rapports avec les glandes endocrines. 







CHAPITRE III 


INTOXICATIONS. — MALADIES PROFESSIONNELLES, ETC. 


Nous avons avec Charrin, en 1894, étudié expérimentalement la fixation 
de certaines substances toxiques au niveau des organes préalablement 
lésés. Si l’on intoxique par le plomb un animal chez qui on a déter¬ 
miné une lésion par section musculaire ou nerveuse, par formation d’abcès, 
de tubercules ou de toute autre cause infectieuse, on constate que ce métal 
se localise d’une façon prédominante au siège de la lésion. 

L’explication de ce fait est probablement multiple. La fixation se 
produit, en partie, à l’état soluble, grâce à l’intensité de là circulation 
lymphatique. Mais il est probable qu’un rôle important doit être attribué 
au transport du plomb par les leucocytes jusqu’au niveau de la lésion ; 
nous avons en effet constaté, depuis, que, le plomb se trouve en quantité 
prédominante dans la couche leucocytaire du sang centrifugé. 

La localisation expérimentale des substances toxiques au niveau des 
lésions explique un grand nombre de phénomènes, pathologiques ou théra¬ 
peutiques : goutte traumatique par localisation des urates au niveau d’une 
jointure traumatisée; localisation de la tuberculine avec réaction intense 
au niveau des tubercules; localisation des médicaments absorbés au 
niveau des lésions qu’il s’agit d’atteindre, etc. 

Syndrome hémorragique urémique (dst).— Avec Rathery et Dumont, nous 
avons publié l’observation d’un urémique de 21 ans, ayant une anémie 
extrême, des maux de tête violents, des vomissements, des troubles de 
la vue, des œdèmes généralisés, de grosses quantités d’albumine (3 gr. par 
litre), une azotémie de 3gr. 41 par litre: chez cet urémique, apparut un 
véritable syndrome hémorragique continu, caractérisé par des épistaxis 
à répétition, des gingivorragies, un saignement interminable au niveau 
d’une plaie du pied; le sang coagulait cependant normalement. 

Un autre cas, relaté par nous, était celui d’une femme, ayant présenté 
, du purpura généralisé, des taches ecchymotiques de la sclérotique, des 
hémorragies gingivales, etc. 
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Enfin nous avons également observé deux autres cas récents de syn¬ 
dromes hémorragiques urémiques (mais avec troubles de la coagulation du 
sang). Des observations analogues ont été citées par Claisse et Thibault, 
par Achard et Saint Girons, etc. Ces divers exemples montrent la fré¬ 
quence des syndromes hémorragiques urémiques et l’inconstance des 
troubles de la coagulation du sang en pareil cas. 


observé, avec Lucas, après tentative de suicide par absorption d’une dose 
énorme (en partie rejetée) de cyanure de mercure, une anurie complète, 
ayant persisté, depuis le moment de l’accident, pendant 6 jours et demi: 
alors survint une crise urinaire de 3 litres par jour ; les premières urines 
étaient albumineuses, mais les autres n’avaient même pas de traces d’albu¬ 
mine. Il est probable qu’un simple bouchon épithélio-albumineux avait 
provoqué l’anurie, le rein restant sain en arrière. Fait remarquable, des 
accidents graves d’urémie nerveuse, puis d’urémie respiratoire, éclatèrent le 
14'jour, alors que la dépuration urinaire était déjà rétablie depuis près 
d’une semaine. Enfin des accidents hémorragiques graves survinrent plus 
tardivement encore, au niveau d’escarres gingivales et intestinales. La gué¬ 
rison à longue échéance fut complète. 

rapporté, avec Lamouroux, l’observation d’un saturnin, atteint de coliques 
de plomb, qui fut pris brusquement de paralysie de type antibrachial, 
associée bientôt à une paralysie de type brachial supérieur. Le fait que 
cette paralysie débuta bruyamment, s’accompagna d’hémianesthésiesensi- 
tivo-sensorielle et survint très peu de temps après l’interrogatoire du 
malade et la description, au pied de son lit, des différents types de para¬ 
lysie saturnine, permet d’interpréter ces phénomènes comme d’ordre 
psychique, par suggestion médicale involontaire. 

montré, dans cet article antérieur â l’application de la loi sur la céruse, 
que les progrès techniques de fabrication et aussi les progrès individuels 
de l’hygiène corporelle avaient suffi, avant toute réglementation, à 
faire diminuer, dans des proportions énormes, les cas de saturnisme et à 
supprimer presque entièrement les accidents graves. 







CHAPITRE 


INFECTIONS. - BACTÉRIOLOGIE, ETC. 

RÉSUMÉ GÉNÉRAL 


Nous avons étudié, à maintes reprises, divers problèmes de patho¬ 
logie infectieuse et de bactériologie. 

A. — La mobilité des microbes a été étudiée avec Garnier, par une 
technique nouvelle, celle des tubes de sable qui laissent seulement passer 
les microorganismes mobiles et dans l’ordre même de leur mobilité. On 
peut doue isoler les microorganismes mobiles (spirilles par exemple) 
lorsqu’ils sont mélangés à des microbes immobiles, sélectionner des 
races de plus en plus mobiles d’un même microbe, étudier les diverses 
actions, favorisantes ou empêchantes, qui s’exercent sur cette fonction 
spéciale. 

B. — Le pneumocoque, ses toxines, et les lésions qu’ils causent ont été 
étudiés avec Louis Fournier. Nous avons donné de nouvelles méthodes 
de culture (sur cerveau, sur milieux dialysables), isolé des races à carac¬ 
tères différents, préparé des exoloxines et reproduit expérimentalement, 
avec elles, des lésions cardio-musculaires considérables ; nous avons 
reproduit également des types divers de pneumonie (hémorragique, 
leucocytaire, fibrineuse, épithéliale). Nous avons enfin étudié la topo¬ 
graphie segmentaire de la pneumonie, les œdèmes pneumococciques, la 
rétention des chlorures dans la pneumonie, envisagée comme moyen de 

c. — La tuberculose a été étudiée à diverses reprises : nous indique¬ 
rons surtout un travail sur la supertuberculisation qui a été le point de 
départ des travaux de Bail et d’une série d’autenrs récents, sur la réin¬ 
fection tuberculeuse. Nous avons étudié cliniquement l’éléphantiasis tuber¬ 
culeux, le purpura hémorragique tuberculeux, l’obésité et les adiposes 
locales, tuberculeuses, etc. 

D. — Nous terminons par la mention de quelques travaux sur la 
syphilis, le cancer, etc. 




sa descendance une grande partie de sa mobilité sans toucher à leur 
vitalité ni à leur pouvoir prolifératif. On peut aussi rendre des races à peu 
près immobiles par l’action de la chaleur, de divers antiseptiques, etc. 

â) Sélection de races de plus eu plus mobiles. —Par sélection des micro- 
organismes les plus mobiles, en prélevant, à chaque passage, les premiers 
échantillons passés à travers le filtre de sable, on arrive à obtenir des races 
de plus en plus mobiles. 

Un bacille de la psittacose, qui franchissait d’abord t centimètre de 
sable en 1 h. 73, le traversait ensuite successivement, dans les cultures 
suivantes en 1 h. 65, 1 h. 30, 0 h. 9, 0 h. 68, et 0 h. 61. 

Un vibrion cholérique qui traversait dans un premier passage 1 centi¬ 
mètre de sable en 2 h. 4, le franchissait ensuite respectivement en 1 h. 05, 
1 heure, 0 h. 85 et 0 h. 73. 

Un bacille d’Eberth, qui franchissait, au début, un centimètre de sable 
en 6 heures, le traversait ensuite en 4 h., 2 h. 6, 1 h. 4. 

On arrive ainsi, par sélection progressive, à créer des races extrême¬ 
ment mobiles, de véritables races de course. Mais la mobilité ainsi conférée 
est une propriété fragile et fugace, et les races ainsi individualisées 
perdent assez rapidement ce caractère spécial. 

e) Culture des spirilles de l’angine ulcéro-membraneuse (50). — Avec 
Louis Fournier, nous avons étudié un cas d’angine ulcéro-membra- 
neiise : nous avons pu cultiver, sur liquide d’ascite, les spirilles de cette 
affection et les retrouver après un assez grand nombre de passages. 

Nous avons utilisé, pour leur séparation, la technique des tubes de 
sable précédente. Ces spirilles que l’on connaissait bien (en particulier 
depuis les travaux de Netter et de Vincent) n’avaient pas encore pu être 
cultivés. Malheureusement, il nous a été impossible de les isoler à l'état 
de pureté absolue. 

B. — Pneumocoque, Pueumocoooie, Pneumonie 

1 » Cultures «lu |iiicuinoco(|ue (43, 45, 46). — Nous avons, avec Louis Four¬ 
nier, indiqué plusieurs méthodes générales nouvelles de culture du 
pneumocoque et de préparation de ses toxines. 

a) Multiplicité des races de pneumocoques (43 , 46, 46). — Nous avons 
attiré l’attention sur les différences considérables que l’on observe entre 
plusieurs races de pneumocoques. 













diverses circonstances, la série des réactions histologiques que détermine 
le pneumocoque au niveau du poumon. 

a) Nous avons provoqué des pneumonies hémorragiques, caractérisées 
surtout par un épanchernpnt de sang intra-alvéolaire, reproduisant un 
véritable infarctus hémorragique. 

P) Nous avons, d’autre part, obtenu des pneumonies leucocytaires, 
caractérisées par une leucocytose locale très énergique, ressemblant à cer¬ 
taines bronchopneumonies humaines ou au stade d’hépatisation grise. 

y) L’injection locale de toxine a pu reproduire des pneumonies fibri¬ 
neuses, où les alvéoles sont remplies de fibrine comme dans la pneu¬ 
monie franche aiguë: cette reproduction est particulièrement importante 
et particulièrement difficile à réussir. 

ô) Nous avons, d’autre part, obtenu une lésion assez particulière, la 
pneumonie épithéliale, caractérisée par la production d’un bloc plongeant 
au fond de l’eau, blanc et anémié, avec prolifération intense de l’épithé¬ 
lium alvéolaire redevenu cubique, avec lésions ressemblant à certaines 
pneumonies blanches humaines d’une tout autre origine, et qui n’ont pas 
été décrites chez l’homme au cours de l’infection pneumococcique. 

La réalisation, par la seule toxine, de ces différents types de pneu¬ 
monie, (et particulièrement de la pneumonie fibrineuse), montre le rôle, 
important que joue la toxine dans la réalisation delà pneumonie el précise 
le mécanisme de défense par décharge fibrineuse que MM. Gilbert et Four¬ 
nier ont mis en évidence. Cette décharge fibrineuse ne se produit que si 
l’infection est modérée, non septicémique, produisant localement une lésion 
facile à circonscrire par ce mode de défense. Dans le cas d’animaux plus 
sensibles ou de toxines plus virulentes, la lésion est plus hémorragique ou 
plus leucocytaire et, partant, moins fibrineuse. 

b) Lésions cardia-musculaires provoquées par la toxine pneumococcique. 
— Nous avons étudié, avec L. Fournier, chez le lapin, les lésions cardio- 
musculaires considérables provoquées par la toxine pneumococcique. 

Après injection de deux gouttes de toxine, l’animal présente, après 
quelques jours, un gros cœur dilaté avec des lésions microscopiques de 
myocardite, un intestin parfois hémorragique, le plus souvent friable : 
les muscles des membres et surtout de la masse sacro-lombaire sont pois¬ 
seux, vitreux, à reflets un peu verdâtres, avec de très fréquentes ruptures 
musculaires et des suffusions hémorragiques intra-musculaires et même 
intra-péritonéales. 







Au microscope, le cœur présente une série de lésions caractérisées 
par l’exagération de la striation transversale, la dissociation et la raréfaction 
des cylindres musculaires; l’état vacuolaire du sarcoplasme, la dissociation 
segmentaire de Landouzy et Renaut, ou la fragmentation violenledes fibres. 
Le tissu conjonctif et les artères présentent des lésions généralement peu 
marquées, parfois de la dégénérescence hyaline. Il semble que la fibre 
musculaire cardiaque soit touchée d’emblée par la toxine. 

Les altérations des muscles locomoteurs peuvent être extrêmement 
intenses ; à côté de la raréfaction et de la dissociation des cylindres, on 
observe parfois un état amorphe des cylindres avec blocs sarcodiques 
fusionnés, mal délimités, se liquéfiant en gouttes, qui se disposent en chaî¬ 
nettes : cette dégénérescence sarcodique particulière est très intense. 
Dans d’autres points, on observe de belles figures de phagocytose des 
fibres musculaires, que nous avons également reproduites. Les figures des 
hématomes musculaires provoqués par la toxine peuvent en être rap¬ 
prochées par plus d’un point. 

C Toiiograuhie scsnientaii e de la piieiiinoiiie franche, de la fluxion de poi- 
trinc, de loedcinc aigu du poumon (64). — La topographie de la pneumonie 
lobaire est une de ses particularités les plus curieuses. Fréquemment elle 
envahit, d’emblée, un lobe entier du poumon; mais, souvent aussi, elle se 
limite brusquement par un plan, au milieu d’un lobe pulmonaire. Cette 
topographie, si spéciale, ne peut dépendre du pneumocoque lui-même: car 
on connaît des pneumococcies pulmonaires, diffuses ou bronchopneumo¬ 
niques, sans répartition lobaire ou segmentaire. Elle ne peut, non plus, 
dépendre ni des vaisseaux, ni des lymphatiques, ni des nerfs périphériques 
dont cette topographie ne reproduit pas la distribution anatomique. 
La topographie segmentaire est, peut-être commandée, non par une 
lésion nerveuse périphérique (pneumonie du vague), qui reproduit des 
bronchopneumonies et non des pneumonies lobaires, mais par la parti¬ 
cipation des centres bulbo-médullaires vasomoteurs du poumon, touchés 
directement par la toxine ou excités indirectement par voie réflexe. 
Pareille participation du système nerveux central expliquerait certains 
phénomènes nerveux de la pneumonie (rougeur de la pommette, fréquence 
du signe de Kernig, etc.). 

Nous insistons, d’autre part, sur le caractère segmentaire de diverses 
autres lésions pulmonaires d’origine pneumococcique, des fluxions de 
poitrine, par exemple, qui envahissent tous les plans juxtaposés 
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de la paroi thoracique (peau, muscles, plèvre, poumons) jusqu’à une 
même hauteur, fait qui ne peut guère être expliqué que par l’interven- 

envahit successivement, par étages, les différents segments du poumon.- 

tion de MM. Caussade, Milhit et de Jong, nous avons relaté l’histoire d’un 
pneumonique qui fut brusquement emporté au septième jour avec des 
accidents dramatiques d’œdème pulmonaire aigu : à l’autopsie, les eoupes 
de poumons ruisselaient de liquide d’œdème. Depuis, l’œdème aigu du 
poumon nous a paru extrêmement fréquent au cours de la pneumonie. 

Nous avions d’ailleurs, expérimentalement, provoqué l’œdème aigu 
du poumon, en injectant quelques gouttes de toxine pneumococcique 
dans le parenchyme pulmonaire. 



La rétention des chlorures dans la pneumonie est bien connue : dès le début, 
les éliminations chlorurées diminuent et tombent parfois à moins d’un 
gramme, pourremonter brusquement à tO ou 12 gr. au moment de la crise. 

Nous nous sommes demandé, avec M. Gilbert, si la rétention des chlo¬ 
rures n'a pas, vis à vis de l’infection, une signification défensive, de 
même ordre que la leucocytose, l’hyperinose, la fièvre, etc., et si la 
« salaison » des tissus, du poumon notamment, ne joue pas un rôle antisep¬ 
tique contre l’infection. 

Pour contrôler cette hypothèse, nous avons étudié, sur divers milieux 
de culture, à partir de quelles proportions le chlorure de sodium gêne le 
développement du pneumocoque. Nous avons constaté que, tandis que 
les cultures sur bouillons sont abondantes avec 5 à 8 pour 1.000 de NaCl, 
elles sont de plus en plus claires dans les milieux contenantde 8 à 12 pour 
1.000 de NaCl : elles partent alors en retard et seulement les deuxième 
ou troisième jours ; au delà de 13 pour 1.000, les milieux sont de plus en 
plus impropres à la culture. La virulence du pneumocoque sur milieux 
salés nous a paru, par contre, souvent augmentée. 

In vioo, l’infection pneumococcique est en retard, chez un animal salé 
à dose peu considérable; mais, à dose plus forte (1 gr. de sel par jour, en 
injection veineuse), le lapin salé meurt plus vite que le témoin. 

Ce n’est donc qu’entre certaines limites assez étroites que le NaCl peut 
avoir une action défensive sur l’évolution de l’infection pneumococcique. 













D. ^ Syphilis 


Nous citerons seulement loi nos publications analysées plus haut 
relatives à un Syndrome bypopbyso-génital d’origine syphilitique (p. i5i) 
et à une Hépatite syphilitique nodulaire (p. 125). 

Neurotropisme syitlillitique familial (193). —Nous avons relaté l’histoire 
d'une famille hérédo-syphilitique, chez laquelle les lésions syphilitiques 
révélaient un caractère neurotropique très électif. Le père fnourut de para¬ 
lysie générale; parmi les enfants, l’nn fut atteint de lésion congénitale du 
cœur. Une fille, actuellement âgée de 32 ans, est atteinte de tabès hérédo- 
syphilitique caractérisé par de l’incoordination, de l’inégalité pupillaire, 
un signe d’Argyll, l’abolition des réflexes et, surtout, des crises gastriques 
extrêmement fréquentes. Un garçon, âgé de 21 ans, a présenté, dans notre' 
service, une hémiplégie droite, guérie par le traitement spécifique, mais 
il mourut subitement d’un nouvel ictus quelques jours après sa sortie de 
l’hôpital : il présentait des stigmates nombreux d’hérédo-syphilis. 

Le fait intéressant est le neutropisme syphilitique accentué qui a 
abouti, chez le père et les deux enfants, à trois variétés différentes de 


E. — Tumeurs. — Malformations 


cellules noriiiaies similaires (125). — Nous avons étudié, in vitrOi la résis¬ 
tance comparative, à différents agents, des cellules néoplasiques et des 
cellules normales similaires, à la suite de constatations faites, à diverses 
reprises, sur des pièces d’autopsie altérées, où il y avait conservation 
presque élective des cellules néoplasiques, alors que les autres cellules 
similaires avaient presque entièrement disparu par autolyse. 

Tel était, notamment, le cas d’un cancer pancréatiqueàtypeexcréteur, 
dont le parenchyme glandulaire avait presque entièrennent disparu après 
48 heures, tandis que les cellules cancéreuses apparaissaient bien conser¬ 
vées, avec leurs affinités colorantes et tous leurs détails de structure. 

Les cellules néoplasiques secondaires du foie présentaient une diffé¬ 
rence nette avec celles du parenchyme hépatique, entièrement autolysées. 

Nous avons cherché, expérimentalement, à préciser le degré de résis¬ 
tance ou de fragilité comparatif des cellules cancéreuses et des cellules 





Nous signalerons seulement ici nos recherches sur le. Cancer du pan¬ 
créas et ses variétés cellulaires; sur le Cancer wirsunghien de l’ampoule de 
rater (page 143); sur le Cancer en jante mésentéro intestinal (page 112); 
sur le cancer de la valvule iléo-cæcale (page 112), déjà résumées ailleurs. 

Cavité luiliiionaire il épitliéliiim malpighien (197). — Nous avons étudié, 
avec Amet, une cavité pulmonaire à contenu fétide, communiquant 
avec une bronche et tapissée d’épithélium malpighien, avec filaments 

Nous discutons, dans cette note, l’hétérotopie épithéliale observée en 
divers points de l’arbre pulmonaire. Nous y discutons aussi la question 
des kystes dermoïdes du poumon. 

Exostoses ostéogéniqncs ramiiialcs (135). — Nous avons présenté à la 
Société médicale des hôpitaux, deux frères, âgés de 24 et 28 ans, porteurs 
d’exostoses osiéogéniques multiples. Un autre frère, le père, la grand’mère 
ont eu également des exostoses. La radiographie a permis de retrouver ' 
d’autres exostoses passées inaperçues, ainsi que l’épaississement de certains 
os longs (fémur, humérus), au voisinage des articulations. 

Nous avons signalé déjà un travail sur les Adénomes expérimentaux 
par greffes du rein (page 41) et un ti’avail sur les Kystes et productions 
polykistiques par greffes muqueuses (page 38). 











CHAPITRE PREMIER 


MÉDICATION HÉMOSTATIQUE 


A. — Nous avons abordé à maintes reprises, depuis 1896, l’étude de 
l’hémostase et de divers hémostatiques. Nous avons donné une théorie géné¬ 
rale de l’hémostase et étudié dans son ensemble la thérapeutique pathogé¬ 
nique et physiologique des syndromes hémorragiques. 

B. — Nous avons introduit, en 1896, la gélatine en thérapeutique et 
constaté que, grâce à sa viscosité, à sa gélification, à son action coagulante 
(démontrée par Dastre et Floresco), à son action réparatrice (démontrée 
avec Cornil), la gélatine réalise une hémostase locale très satisfaisante. 
Nous avons expérimentalement étudié l’hémostase par cet agent au 
niveau des différents viscères (foie, rein, os, plaies artérielles, etc.). Nous 
avons, cliniquement, préconisé son emploi: par voie locale, dans une série 
d’hémorragies accessibles (épistaxis, métrorragies, hématémèses, etc.); 
par voie générale, dans les cas d’hémorragies inaccessibles ou de diathèses 
hémorragiques (hémophilie, purpura, hémoptysies, etc.). La gélatine a 
été, depuis, employée de tous côtés et a donné lieu à une littérature extrê¬ 
mement considérable. Elle est restée une des meilleures médications hémos¬ 
tatiques que nous ayons à notre disposition. 

c. — Nous avons introduit en France,comme hémostatique (hémopty¬ 
sies, etc.), le chlorure de calcium, étudié par Wright dans l’hémophilie: ce 
médicament est, actuellement, très employé, en raison de son innocuité. 

D. — Nous avons, avec M. Gilbert, préconisé l’emploi, comme hémos¬ 
tatique général, des extraits d’organes et notamment de l’extraif de foie, 
non seulement contre les hémorragies des hépatiques, mais aussi contre 
les hémoptysies. 

E. — Nous avons, avec Josserand, étudié expérimentalement l’action 
hémostatique locale de Vadrénaline au niveau des différents viscères. 

F. — Enfin nous avous étudié l’action d’une série de produits dérivés du 
sang, et riches en thrombases ou en thrombokinases, du sérum notamment 
et des sérums renforcés par divers procédés. 




A. — Théorie générale de l’hémostase et de la médication hémostatique 

(22, 68). 

La médication hémostatique a pour base l’étude des défenses de 
l’organisme contre les hémorragies : car elle doit, autant que possible, 
appliquer, discipliner et renforcer les processus naturels d’hémostase. 

L’organisme se défend contre le danger immédiat et permanent des rup¬ 
tures vasculaires et des hémorragies consécutives par une série de processus 
subintrants, qui se succèdent, se complètent et s’emboîtent. Ce sont, 
principalement, la vaso-constriction locale, la coagulation au niveau de la 
plaie vasculaire et la réparation de cette plaie. 

i» La vaso-constriction locale est, des trois processus, le plus rapide ; 
il est, par contre, le moins actif et le plus éphémère : c’est donc, avant 
tout, un processus d’urgence. Sitôt le vaisseau touché par un trauma¬ 
tisme, un spasme vasculaire réflexe se produit qui ne dure que quelques 
minutes, mais qui, en rétrécissant le vaisseau à là façon d’une ligature, 
arrête le sang jusqu’à production d’un caillot fibrineux obturateur. 

2» hsi coagulation du sang, qui survient quelques minutes après la rup¬ 
ture vasculaire, est déjà un acte défensif plus important: car elle réalise, 
pendant le temps nécessité pour la réparation définitive du vaisseau, une 
obturation mécanique complète. En effet, le sang, qui restait fluide à l’inté¬ 
rieur du vaisseau, se coagule spontanément dès qu’il en sort et qu’il est 
en contact avec les tissus voisins ; grâce à ce bouchon fibrineux, l’étan¬ 
chéité du vaisseau est immédiatement assurée. 

3° La réparation du vaisseau, qui est un processus plus complet et 
définitif d’hémostase, exige par là même, pour s’effectuer, un certain délai. 
Dans les mailles fibrineuses du caillot obturateur pénètrent bientôt et 
grimpent des cellules endothéliales ; très rapidement s’organise un tissu 
de cicatrice qui se substitue, pièce à pièce, et en quelques jours, au 
bouchon fibrineux en voie de résorption. 

L’importance de ces trois actes défensifs superposés est facilement 
appréciée par les accidents morbides qui surviennent lorsque l’un d’eux 
vient à manquer ; si la vasoconstriction initiale manque, l’hémorragie peut 
être d’emblée considérable; si la coagulabilité du sang fait défaut, il en 
résulte des accidents multiples et graves, chez les hémophiles notamment; 
enfin si la réparation du vaisseau ne se fait pas, dans les plaies infectées 






notamment ou chez les cachectiques, l’hémorragie récidive après résorp¬ 
tion du caillot. 

La thérapeutique doit, ici comme partout, copier et renforcer les 
processus naturels de défense. 

La médication hémostatique cherchera donc à provoquer localement : 
1» une vasoconstriction énergique {hémostatiques vasoconstricteurs) ; une 
coagulation rapide et solide au niveau de la plaie yascvXsXve {hémostatiques 
coagulants), ou une obturation mécanique ; 3“ une réparation rapide et 
énergique de la plaie vasculaire (fiemostoffÿMei réparateurs). 

A défaut d’action locale au niveau de la plaie vasculaire (si celle-ci 
est inaccessible par exemple), on interviendra à distance par des vasocons¬ 
tricteurs ou des coagulants généraux. 

Les méthodes d’hé mostase locale doivent, d’ailleurs, toujours être 
préférées, autant que possible, aux méthodes d’hémostase générale. 

Enfin nous ne devrons jamais oublier que vasoconstriction et coagu¬ 
lation ne sont que des procédés d’hémostase provisoire, que la véritable 
hémostase définitive est réalisée par la réparation de la plaie vasculaire et 






c) Action réparatrice locale de la gélatine. — L’action réparatrice de la 
gélatine sur les plaies peut être avantageusement utilisée, ainsi que nous 
l’avons maintes fois constaté, pour rendre adhérents des lambeaux d’épi¬ 
derme détachés ou des greffes. Par exemple, dans un cas, nous avons 
réussi à greffer, une demi-heure après l’accident, une phalangine, 
entièrement sectionnée par un couteau à cuir, grâce à l’interposition d’une 
épaisse couche de gélatine concentrée (page 41). 

La gélatine paraît avoir une action réparatrice favorable sur l’évolution 
des plaies et, particulièrement, sur celle des ulcères variqueux. 

d) Hémostase opératoire par la gélatine (22,127). — L’action hémosta¬ 
tique de la gélatine peut être utilisée dans diverses opérations viscérales. 




arrêter immédiatement l’hémorragie, même lorsque celle-ci a résisté aux 
autres moyens thérapeutiques. 

Contre les métrorragies, l’emploi de la solution gélatinée donne fré¬ 
quemment de bons résultats. 11 exige, cependant,quelques précautions: la 
solution doit être additionnée d’antiseptiques, comme toutes les fois qu’elle 
sera abandonnée dans un milieu septique. 

Au niveau des téguments, la gélatine réalise facilement l’hémostase, 
à la suite de plaies tégumentaires par exemple : de plus, elle fait adhérer 
l’épiderme décollé et accélère la cicatrisation. 

Dans les hématèmèses, l’application locale de gélatine par ingestion 
donne des résultats utiles : on peut renouveler, toutes les deux heures, 
l’absorption d’un liquide chaud additionné de deux feuilles de gélatine 
par exemple. 

f) Action hémostatique à distance delà gélatine (22, 68, 200). — Dans les 
cas où l’hémorragie est localement inaccessible (hémoptysies, etc.), on 
peut utiliser les injections sous-cutanées de gélatine (solutions à 2 ouS pour 
100 dans l’eau salée physiologique). Cette méthode est inofifensive, à la 
condition toutefois que l’on se serve de solutions convenablement stéri¬ 
lisées. 

Nous l’avons utilisée dans des cas d’hémoptysies, d’hématémèses, 
d’hémorragies intestinales typhiqnes, de purpura, d’hémophilie, etc. On a 
même, depuis, utilisé avec succès les injections intra-veineuses que nous 
n’avions pas osé recommander chez l’homme, bien qu’elles ne nous aient 
donné expérimentalement aucune thrombose. 

L’ingestion stomacale de gélatine a donné parfois de bons résultats, 
malgré sa transformation possible par les sucs digestifs. 

C. — Action hémostatique du chlorure de calcium (22, 31, 63) 

Le rôle du calcium dans le processus de la coagulation est connu 
depuis longtemps (Schmidt, Hammarsten, Arthus, etc.). Thérapeutique¬ 
ment il a été employé dans l’hémophilie par Wright et par nous-même 
dans une série d’hémorragies inaccessibles, principalement dans les 
hémoptysies, les hématémèses, les hématuries, etc. 

Bien qu’elle n’ait pas l’efficacité hémostatique de la gélatine ou du 
sérum, cette substance, facile à prendre et sans contre-indications, rend 
journellement de grands services ; depuis nos recherches, elle est devenue 









les lâches ecchymoliques, les gii 
ig-ies de la malade : de nouvelles 
cet égard. 

Infin nous avons étudié l’bémostai 


recédés, quanta leurs propriétés oo 
ez un animal saigné méthodiquemi 
ïoagulantes par une sorte de défei: 
part, par injection de liquides antii 
inticoagulant de foie, etc.) obtenu 









c) Dittérences d’action de l'adrénaline sur la pression suivant les voies 
d’introduction (60). — Ces recherches nous ont amené à préciser les diffé¬ 
rences d’action de l’adrénaline sur la pression sanguine suivant les voies 
d’introduction. 

Nous avons montré que, tandis que l’injection, chez le chien, de 1 cen¬ 
tième de milligramme par kilogramme donne dans une veine périphérique, 
une élévation sphygmométrique de lOà 17 cm. de mercure, son effet est à 
peu près nul dans la veine porte et, surtout, dans le bout périphérique 
d’une artère d’un membre; dans l’artère intestinale, une dose quadruple ne 
produit plus aucun effet sur la pression. 11 se peut que l’adrénaline soit 
détruite ou neutralisée par son passage dans les tissus, dans le foie et les 
muscles notamment : il se peut aussi qu’elle soit arrêtée par la vasocons¬ 
triction des petits vaisseaux et que son action sur la pression soit, par là 
même, modifiée en raison de son immobilisation. Telle est l’interprétation 
que Putton a donnée de nos expériences. Gioffredi a, de son côté, vérifié 
l’action in vivo du foie sur l’adrénaline. 

d) Influence du travail musculaire sur l’activité de l’adrénaline (64). — La 
différence d’action de l’adrénaline, suivant qu’elle traverse ou non le réseau 
musculaire, nous a conduit à rechercher le rôle que joue le travail muscu¬ 
laire dans la destruction de cette substance. Nous avons reconnu qu’une 
dose, encore active par injection dans l’artère fémorale, ne l’est plus après 
électrisation et fatigue musculaire du territoire traversé. Cette expé¬ 
rience est en faveur d’un rôle exercé, directement ou indirectement, par 
l’activité musculaire sur la destruction rapide de l’adrénaline au sein 
des tissus, rôle peut-être en rapport avec l’action même de l’adrénaline sur 
cette activité. 








CHAPITRE II 


MÉDICATION HÉMOPOIÉTIQUE 


La médication hématique est intimement liée à la médication hémos¬ 
tatique, qu’elle est souvent destinée à compléter. Aussi avons-nous été 
amené à étudier l’une comme complément de l’autre: car une fois l'hémor¬ 
ragie arrêtée, le premier problème clinique qui se pose est d’assurer la 
rénovation du sang. Plusieurs des médicaments que nous avons étudiés 
(le sérum d’animaux saignés en série, notamment), agissent, d’ailleurs, à 
la fois, comme médicaments hémostatiques et hémopoïétiques. 

A. — Nous avons étudié, tout d’abord, la thérapeutique générale de 
l’hèmopoïése et montré par quels processus on peut stimuler les organes 
matriciels, la moelle osseuse notamment, afin de leur faire produire de 
nouveaux globules, par quels processus on peut ensuite les perfectionner 
et les faire se charger en hémoglobine. Nous avons montré que, à côté de 
cette thérapeutique physiologique, qui copie le processus normal del’hémo- 
poïèse, on doit faire une thérapeutique pàthogénique qui s’attaque aux 
causes mêmes (infectieuses, toxiques, etc.) de la déglobulisation. 

B. — Nous avons, d’autre part, appliqué à la thérapeutique clinique nos 
recherches sur l’activité humorale d’animaux mis dans la nécessité de faire, 
pour eux-mêmes, une hémopoïèse active, après une saignée notamment. 
Nous avons établi la technique de préparation du sérum hémopdiétique 
provenant d’animaux saignés et de leur moelle osseuse revivifiée. Nous 
avons enfin appliqué ces agents thérapeutiques au traitement de divers 
types cliniques d’anémie, en fixant les indications et contre-indications 
de cette médication dans les différents cas. 


à plusieurs reprises, notamment dans un article de la Bibliothèque de 
Thérapeutique, développé nos idées sur la physiologie thérapeutique et 
les méthodes générales de cette médication. 

La médication hématique peut chercher à rétablir l’équilibre globu- 







laire, pathologiquement rompu, soit en empêchant la destruction anor. 
male des hématies, soit en provoquant la formation d’hématies nouvelles. 

a) La première méthode {médication anti-hémolytique) s’adresse à 
diverses substances qui protègent les hématies ou fixent les poisons hémo- 
lysants : tels sont, notamment, le fer, l’arsenic, la cholestérine : tels sont 
aussi le sérum normal et, plus particulièrement, certains sérums activés 
et exaltés en vue de la neutralisation des hémolysines (sérums anti-hémo- 
lytiques). 

h) La seconde méthode [médication hémopoïétique), que nous avons 
plus particulièrement étudiée, a pour but de provoquer la formation de 
• nouvelles hématies et de lutter ainsi contre le déficit globulaire : ainsi 
agissent l’arsenic, l’opothérapie médullaire, le sérum normal et, plus spé-. 
cialement, certains sérums activés que nous avons introduits en thérapeu- 

Ces deux méthodes physiologiques ont principalement pour but de 
rectifier un fonctionnement défectueux et d’exalter certains processus 
normaux. Mais, si elles aboutissent à de remarquables médications 
symptomatiques, elles n’agissent pas sur la cause pathogène qui est à l’ori¬ 
gine du trouble morbide et qui, en continuant ses effets, détruirait les 
hématies néoformées. Aussi la médication physiologique ne sera-t-elle défi¬ 
nitive que si la cause véritable de l’anémie cesse spontanément ou si une 
médication pathogénique combat simultanément cette cause. 

Par exemple, les anémies post-hémorragiques, une fois les hémorragies 
arrêtées, se réparent facilement par le seul effort régénérateur de l’orga¬ 
nisme, lorsque les organes hémopoïétiques ne sont ni altérés par une autre 
cause, ni congénitalement insuffisants. 

On peut, thérapeutiquement, aidera ce processus de réparation ; mais 
il est plus urgent encore de supprimer toute hémorragie nouvelle. 

Dans les anémies infectieuses, souvent liées à un processus de déglo¬ 
bulisation aigu ou chronique (fièvre typhoïde, rhumatisme, paludisme, 
syphilis, tuberculose surtout), dans les anémies parasitaires (ankylos¬ 
tomiase, bothryocéphalose), dans les anémies toxiques (saturnisme, intoxi¬ 
cation oxy-carbonée), on doit attaquer la cause pathogène par la médi¬ 
cation appropriée (quinine, mercure, arsenic, thymol, etc.), plutôt que 
de pousser l’organisme à la confection de nouveaux globules qui 
seraient, à leur tour, détruits par l’iufection ou l’intoxication persistantes. 
D’autres anémies, de cause endogène, sont d’origine rénale, hépatique. 





sur la réparation même du sang : mais on échouera souvent lorsque l’ané¬ 
mie est aplastique et que les organes hémopoïétiques sont hors d’état de 
réagir aux excitants plus ou moins spécifiques. 

Ainsi peut-on préciser dans quelle mesure la médication hémopoïé- 
tique (qui vise la stimulation physiologique des appareils matriciels du 
sang et est, par là même, utile pour activer la réparation) est à elle seule 
suffisante, ou doit être complétée par une médication pathogénique 
s’adressant aux causes mêmes de l’anémie. Si cette cause reste inacces¬ 
sible, la médication symptomatique propre de l’anémie risque de rester 
palliative et transitoire plutôt que curative, les globules néoformés étant, 
à leur tour, détruits. 

B. Processus de stimulaùou de l’héniopoïèse.— L’hémopoïèse a été Sur¬ 
tout étudiée par nous lors du développement embryonnaire et lors de la 
réparation du sang. 









lalioa que des hématies suffisamment mûries et ne passent pas, elles-mêmes, 
dans la circulation. 


Or nous avons montré que la moelle et le sérum sanguin des animaux 
saignés ont des propriétés stimulantes vis à vis du système hémopoïétique 
des autres animaux. Non seulement leur injection augmente le nombre des 
hématies circulantes, mais encore elle fait passer à la forme active les 
organes hématopoïétiques au repos. 

Ici encore on peut utiliser, soit le sérum, soit le sang complet, soit 
l’extrait médullaire, soit sa partie lipoïdique. 

On peut utiliser ces produits venant d’un animal d’une autre espèce. 
On peut aussi chercher à les faire préparer par un individu de même 
espèce, afin d’éviter certains accidents sériques. 

Dans le premier cas (extraits médullaires ou sérum hémopoïétique 
hétérogène), il s’agit à’hétéro-sérothérapie hémopoïétique. Dans le second 


cas, on injecte au malade sous la peau ou dans les muscles plusieurs fois 
consécutives, le sang défibriné de sujets, ayant subi, à plusieurs reprises, 
de petites saignées et mis par là même en état d’activité hémopoïétique, il 
s’agit â'iso-sérothérapie hémopoïétique. 

On peut enfin, suivant une ancienne coutume thérapeutique dont 
nos expériences montrent la raison d’être, traiter les anémiques par des 
saignées, ce qui réalise, somme toute, wne auto-sérothérapie hémopoïétique. 



























3» Dans les anémies toxiques, nous avons obtenu de beaux résultats à 
condition que la cause chronique d’intoxication soit supprimée ; dans 
l’anémie saturnine (fig. 34), dans l’anémie oxycarbonée, le sérum hémo- 
poïétique a des indications très nettes. 

4“ Dans les anémies cryptogéniques, de gravité diverse, il en est 
généralement de même. La médication active la prolifération hématique : 
mais l’amélioration, lorsqu’elle se produit, n’est encore que transitoire. 
Un fait que nous avons plusieurs fois remarqué pour les anémies perni¬ 
cieuses est que, parfois, après une amélioration évidente et lors d’une nou¬ 
velle poussée de déglobulisation, la médication ne fait plus son effet, comme 
si les organes hémopoïétiques étaient impuissants ou du moins devenus 
inexcitables à ce stimulant physiologique. 

Nous avons constaté des résultats de même ordre dans l’anémie perni¬ 
cieuse après transfusion intra-veineuse et surtout après injection intra¬ 
musculaire de sang humain, répétée plusieurs fois en série. 

Dans les anémies légères et les chloroses, avec méïopragie prédomi¬ 
nante du sang, les résultats sont souvent très bons. Us doivent être alors 
complétés par l’administration de fer pour le perfectionnement des nou¬ 
veaux globules en hémoglobine. 

En résumé, le sérum hémopoïétique donne de remarquables résultats 
tant que les organes sanguiformateurs sont susceptibles de réagir. Ces 
résultats sont définitifs si le processus de destruction globulaire ne se 
continue pas. Ils ne sont que transitoires si les globules nouveaux sont 
attaqués à leur tour par les agents, connus ou inconnus, qui causent l’ané¬ 
mie. Ils sont peu remarquables, enfin, dans les anémies aplastiqucs, dans 
lesquelles les organes sanguiformateurs sont irrémédiablement déchus et ne 
réagissent pas à l’excitant physiologique que constitue le sérum d’ani¬ 
maux en hyperactivité sanguiformatrice. 






CHAPITRE ni 


MÉDICATIONS CYTOPOIÉTIQÜES 


RÉSUinË GÉNÉRAL 

A. — La méthode que nous avons donnée pour l’obtention du sérum 
hémopoïétique, par mise d’un animal en étal de régénération active du 
sang, est une méthode générale que nous avons développée pour l’obten¬ 
tion de cytopoïétines relatives à différents organes. Nous avons cherché, 
notamment, à l’appliquer pratiquement au rein, au foie, aux surré- 

Pour le rein, nous avons utilisé, soit le rein fœtal, soit le rein en 
hyperplasie, prélevé au cours d’une régénération rénale consécutive à une 
néphrectomie unilatérale. Nous avons constaté, expérimentalement, qu’il 
se produit une substance stimulante de la prolifération rénale, qui, 
chez des animaux neufs, produit une prolifération cellulaire rénale intense. 
Cliniquement nous avons employé le rein fœtal ou le rein en régéné¬ 
ration avec quelques beaux succès. Nous avons étudié, d’autre part, une 
série d’actions physiques, chimiques, biologiques sur la vitesse et l’inten¬ 
sité de la régénération rénale après néphrectomie unilatérale. 

Pour le foie, la provocation de l’organe à l’hyperplasie est obtenue 
par larges résections de l’organe : ici encore on assiste à des régénéra¬ 
tions étonnantes et à des améliorations cliniques notables dans les cas 
de cirrhose. 

Il en est de même pour les surrénales, la thyroïde, etc. 

B. — A côté des cytopoïétines spécifiques, propres à tel et tel organe, 
nous avons étudié, dans un but d’application directe, les effets d’une 
série de substances sur la prolifération cellulaire. 

Nous avons, notamment, étudié l’action de divers agents physiques. 
Les rayons X, notamment, à très faibles doses, nous ont montré une 
action prolifératrice nette sur le rein en régénération après néphrectomie 
unilatérale. 





ES SPÉCIFIQUES 


Parmi les agents chimiques, nous avons étudié, notamment, l’action 
cytopoVétique de la cantharidine, du scarlach-roth, des nucléinates, de 
l’arsenic, du phosphore, action réelle, susceptible d’applications thérapeu¬ 
tiques. ’ 

Parmi les agents physiologiques, nous avons étudié l’action de l’adré¬ 
naline sur la réparation osseuse ; de l’hypophyse sur la régénération du 
rein; des extraits fœtaux et placentaires; de différents sérums activés, etc. 

Ces recherches thérapeutiques, très délicates bien que très impor¬ 
tantes par leur but, relatives aux processus capables d’activer la régéné¬ 
ration d’un organe lésé et, par là même, d’en rétablir définitivement les 
fonctions, sont poursuivies par nous depuis nombre d’années avec diverses 
techniques : elles ont déjà donné lieu à diverses applications cliniques. 

Le problème thérapeutique des régénérations d’organes est, pour nous, 
un des plus importants qui se posent et exige une série de recherches 
longues et minutieuses. 

A. — Cytopoïétines spécifiques 

Nous avons étudié surtout les néphropoïétines, les hépatopoïétines, 
les surrénopoïétines (à côté des hémopoïétines dont nous avons précé¬ 
demment parlé). 

i» Néphropoïétines (H2, ttS). - Nous avons utilisé, d’une part, les reins 
de fœtus ; d’autre part le rein en hyperplasie provoquée; d’autre part 
enfin le sérum d’animaux en état de régénération rénale. 





C’est cet organe desséché ou son extrait glycériné que l’on conserve 
et que l’on utilise thérapeutiquement: nous donnons une dose de 0 gr. 10 
de poudre par jour, pendant dix jours environ. 

c) Sang d’animal en hyperplasie rénale. — Enfin, les animaux précé¬ 


dents étant sacrifiés par saignée, on constate que leur sang agit de la 
même manière que les extraits rénaux et provoque, lui aussi, des phéno¬ 
mènes intenses de prolifération cellulaire. 11 est hon, cependant, de se 


rappeler les inconvénients des injections sériques et de n’utiliser cette 
troisième méthode qu’avec réserve et discernement. 

Cette méthode thérapeutique diffère des méthodes d’opothérapie 
rénale en ce qu’elle a pour but, non de combattre l’intoxication urémique 
(comme le sang de veine rénale), ni d’exciter le fonctionnement défectueux 
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lion étendue du foie) ou, plus facilement, les extraits de foie fœtal, en vue 
de provoquer une intense prolifération des cellules hépatiques ; de fait 
on observe, ainsi, d’intenses proliférations cellulaires se traduisant 
par une hyperplasie générale de l’organe, dont le poids augmente en 
moyenne de 20 à 40 p. 100. 

Cliniquement, sur des foies dégénérés ou sclérosés, on peut provoquer 
une hyperplasie d’ordre thérapeutique, analogue à l’hyperplasie du foie 
qu’on observe dans les cirrhoses en voie de guérison. 

Nous avons ainsi obtenu, plusieurs fois, de remarquables résultats. 
Dans un cas notamment, la diurèse, qui n’avait pas eu lieu après 
l’administration de foie frais, fut manifestement augmentée par la 
poudre de foie régénéré : l’ascite qui nécessitait une ponction tous 
les 10 jours environ, ne se reproduisit plus : l’étal général s’améliora 
beaucoup et le malade fut capable de reprendre sa vie antérieure et son 


B. — Le problème thérapeutique des régénérations d’organes 

En dehors de la méthode générale des cylopoïélines, nous nous sommes 
constamment préoccupé du problème thérapeutique des régénérations 
d’organes. 

11 est, en effet, de toute évidence que, lorsqu’un organe est définiti¬ 
vement lésé, on ne peut attendre de guérison définitive que de sa régéné¬ 
ration hyperplasique (en l’espèce, plus facile à obtenir que la greffe d’un 
nouvel organe et plus susceptible de proliférer ultérieurement). Or des 
recherches auxquelles nous nous sommes livré font connaître maints 
facteurs d’actions capables de provoquer l’hyperplasie régénératrice d’un 
organe. 

A) Action cytopoléliqne de divers agents physiques. — Parmi les agents 
physiques, nous avons étudié certains agents mécaniques, la chaleur, là 
lumière et les rayons X. 

Des corps étrangers inertes, mis au contact des tissus, provoquent 
des proliférations épitheliales si intenses qu’elles nous ont donné parfois 
des figures pseudo-néoplasiques avec végétations et proliférations adéno¬ 
mateuses (pages 49 et 55). 

Nous verrons aussi l’influence du stimulus mécanique sur l’activité 




réparatrice et la forme des parties régénérées. Nous verrons notamment 
l’action des méthodes kinésithérapiques sur la mécanomorphose régéné¬ 
ratrice : le massage, la mobilisation constituent de puissants agents cyto- 
poïétiques, en même temps qu’ils provoquent lé modelage morphologique 
des nouveaux tissus. 

La chaleur, la lumière (rayons ultra-violets) ont à très faibles doses 
une action cypoïétique nette, bientôt contrebalancée par une action 
empêchante inverse prédominante. 

Il en est de même pour les rayons X. Nous avons montré par 
exemple, que, si l’on irradie très faiblement le rein restant chez des 
lapins néphrectomisés d’un côté, ce rein s’hyperplasie plus fortement 
que celui de témoins néphrectomisés d’un côté, mais non irradiés., 

B. Action oytouoïétique de divers agents chimiques. — Très nombreux 
sont les agents chimiques, capables à faible dose de stimuler la proli¬ 
fération cellulaire. Comme exemples d’actions cytopoïétiqnes, nous 
citerons nos recherches sur la cantharidine, sur Tiodoforme, sur le 
scarlach-roth. 

Nous avons constaté notamment une action très nette d’accélération 
du travail de cicatrisation des plaies du foie et du rein sous l’influence de 
la cantharidine à faible dose, de la lécithine, de Viodoforme, etc. 

On sait que le scarlaoh a été employé avec succès pour la cicatrisa¬ 
tion des plaies cutanées et que l’injection d’huile au scarlach a même 
pu provoquer, expérimentalement, une prolifération épithéliale très 
intense, d’allurepresque néoplasiqne. Nous avons recherché son action sur 
la croissance des viscères et constaté que l’absorption de scarlach pro¬ 
duit, expérimentalement, au niveau du foie, une augmentation intense 
de poids : par exemple, des lapins ayant absorbé du scarlach, ont pré¬ 
senté des foies de 145 gr. et de 125 gr. 

Cliniquement, nous avons administré du scarlach à des cirrhotiquès et 
obtenu, dans plusieurs cas, des signes non douteux, sur les pièces anato¬ 
miques, de régénération hépatique. 

C. Action cytapoïétlqnc de divers agents bioiogiques. — Nous avons 
étudié l’influence thérapeutique sur la croissance et la réparation cel¬ 
lulaires d’une série de produits biologiques. 

Action du sérum, du plasma, etc. sur la réparation des plaies. — Nous 
avons eu, maintes fois, l’occasion d’étudier l’action très nette du sérum 







un peu particulières, que l’on peut donner aux produits animaux, en 
raison de leur conservation difficile, de leur altérabilité et des accidents 
toxiques', anaphylactiques, ou infectieux qu’ils seraient susceptibles de 

c) Nous avons étudié particulièrement diverses opothérapies : 

L’opothérapie hématique a été étudiée sous une série de formes nou¬ 
velles (fibrinogène, fibrine, plasma fluoré, puis calcifié ; sérum ; extraits 
leucocytaires, plaquettes, etc.) et aussi après diverses préparations physio¬ 
logiques (sérums hémopoïétiques, etc.) précédemment étudiés. 

En opothérapie digestive, nous avons précisé les indications de l’o^o- 
thérapie gastrique et de Y opothérapie entérique que nous avons les pre¬ 
miers employée, avec M. Gilbert, 

L’opothérapie hépatique a été utilisée, dès 1896, avec M. Gilbert, 









physiologique, l’état de réaction à des processus divers exaltant leur 
activité. Nous avons indiqué, notamment, la nécessité d’activer le pancréas 
avant d’en extraire les ferments digestifs, la nécessité de mettre en activité 
la moelle osseuse avant de l’utiliser comme hémopoiétique. 

Nous avons, d’autre part, étudié, avec MM. Gilbert et Choay, les tech¬ 
niques de préparation et de conservation des extraits d’organes. Nous 
avons étudié leurs préparations fraîches (macération), ou conservées à l’état 
sec (procédés divers de dessiccation), ou liquides (filtration, tyndallisa¬ 
tion). Nous avons décrit, avec M. Gilbert, un procédé nouveau de stérilisa¬ 
tion par tyndallisation chimique, l’organe étant stérilisé en milieu acide, 
puis neutralisé et réacidifié à nouveau, après passage intercalaire à l’étuve 
pour faire fructifier les spores non encore attaqués ; l’antiseptique employé 
est l’acide chlorhydrique, qui peut rester ensuite sans inconvénient dans 
l’extrait sous forme de chlorure de sodium inolfensif ou être éliminé 
par dialyse. 

Nous avons, d’autre part, comparé la préparation, le rendement et 
l’action, physiologique ou thérapeutique, des extraits totaux et des 
extraits partiels dans les divers solvants (eau, alcool, solutions alcalines, 
éther, huiles, etc.). Ces extraits divers nous ont permis d’isoler les albu¬ 
mines, les nucléines, les lipoïdes, etc. Nous avons ainsi étudié, pour divers 
organes (le foie et le cerveau notamment), les extraits huileux comprenant 
les lipoïdes dont on a récemment à nouveau préconisé l’emploi. Nous 
avons cherché à solubiliser les extraits par l’intermédiaire de divers fer¬ 
ments (pepsine, papaïne, trypsine) : plusieurs de ces extraits (extraits 
papaïniques, etc.) ont été employés pratiquement depuis nos recherches. 

Nous avons enfin comparé les diverses voies d’administration (voies 
gastrique, rectale, sous-cutanée, etc.), quant à leur efficacité, à l’altéra¬ 
bilité des produits, aux inconvénients de leur absorption, etc. 

c. Opothérapie hématique (158, 184, 187, 200|. — Nous avons étudié certains 
produits, dérivés du sang et nouveaux en thérapeutique. 

a) tibrmogène. — Nous avons, avec Chassevant, utilisé dans un 
cas d’hémophilie familiale, en injections sous-cutanées, des prépara¬ 
tions de fibrinogène : du sang de cheval, recueilli aseptiquement, et 
rendu incoagulable par addition de fluorure, était précipité par addition 
de 15 p. 100 de chlorure de sodium ; le précipité essoré, lavé, redissous 
dans une solution saline étendue, était injecté, sous la peau ; il nous a 
paru nettement espacer et diminuer les hémorragies spontanées et les 







avons attiré l’attention sur l’emploi du sérum, frais ou desséché, dans les 
gastro-entérites, les entérites chroniques, comme une sorte de pansement 
local; dans \es hyperpepsies où l’on peut cherchera utiliser leur propriété 
antitryptique. Nous avons enfin utilisé le sérum normal comme tonique 
général, réalisant une stimulation intense et diffuse des différentes 
défenses de l’organisme. 

A côté de l’opothérapie hématique, nous avons étudié Ÿopothérapie 
médullaire. Noos avons, ici encore, insisté sur la nécessité de n’utiliser, 
en opothérapie, que des organes actifs : la moelle fœtale, la moelle rouge 
des animaux en rénovation sanguine, la moelle rouge des animaux soumis 
à une infection légère sont seules susceptibles de provoquer une stimu¬ 
lation efficace de l’organe correspondant et de provoquer une poussée 
proliférative utile, dans les anémies comme dans les infections. 

D. opothéi-apic gastrique(t«, U8,158). — Nous avons précisé les modes 
d’action et les indications de diverses préparations gastriques. 

Nos recherches expérimentales (page 75) nous avaient conduit à cette 
conclusion que la muqueuse gastrique a, simultanément, une sécrétion 
digestive et une sécrétion interne. A cet égard, les figures histologiques, 
que nous avons observées avec Lelièvre, montrent une disposition très 







troubles coprologiques constatés (non digestion des musbles, des graisses) 
disparaissent après absorption, plusieurs jours durant, d’extraits pancréa¬ 
tiques : le chiffre des albumines et des graisses assimilées augmente; les 
selles perdent leur fétidité et reprennent un aspect plus normal. Il s’agit 
là d’un opo-diagnosHc qui représente, selon nous, un des meilleurs signes 
d’insuffisance pancréatique digestive. 

Avec le P'Gilbert, nous avons utilisé l’opothérapie pancréatique dans 
le diabète. A côté de cas où ce traitement ne donne aucun résultat (ou même 
augmente la glycosurie), il en est d’autres où le traitement pancréatique 
paraît agir. Il semble, d’ailleurs qu’il y ait opposition entre les résultats de 
l’opothérapie hépatique et ceux de l’opothérapie pancréatique, suivant les 
formes de diabète : les diabètes avec hypo-fonctionnementdu foie bénéficient 
d’une stimulation hépatique par les extraits de foie ; les diabètes avec hyper- 
fonctionnement du foie bénéficient, au contraire, de l’action modératrice 
que provoquent les extraits pancréatiques. Ici encore, il s’agit d’une 
épreuve à’opo-diagnostic pouvant donner certains renseignements cli¬ 
niques. 

Avec Baufle, nousavons étudié l’action, chez les diabétiques, du sérum 
de veine pancréatique : mais cette opothérapie est peu pratique parce que 
les résultats ne sont pas durables et que la technique est difficile à réaliser, 

G. Opothérapie hépatique. — Nous avons, depuis 1897, avec le P’ Gilbert, 
étudié l’opothérapie hépatique, ses formes pharmaceutiques, son action 
expérimentale et clinique. 

Les formes pharmaceutiques employées ont été multiples; macérations 
fraîches de foie de porc ; poudres desséchées ; extraits aqueux, alcooliques, 
huileux, alcalins; extraits papaïniques et tryptiques ; enfin substance 
isolée suivant la méthode générale de Baumann. En fait, l’extrait total 
se montre supérieur aux extraits partiels qui égrènent et laissent perdre 
l’activité de l’extrait total. 

1” Action expérimentale des extraits hépatiques. — a) Chez les animaux 
déshèpatisés, nous avons constaté que, tandis que les grenouilles témoins, 
maintenues dans l’eau courante, meurent après 16 à 20 jours, les 
grenouilles déshépatisées dans les mêmes conditions, mais à qui on a 
abandonné un ou deux foies de grenouille dans le péritoine, ne sont 
mortesque du 25“ au 30" jour; par contre, celles qui ont reçu une quantité 
trop grande de foie dans le péritoine sont mortes avant les témoins. 





































maladies propres du foie ; 2“ dans certaines autres maladies où le fonction¬ 
nement hépatique est plus ou moins imparfait. 

tt) Les maladies propres du foie paraissent impressionnées favorable¬ 
ment par l’opothérapie hépatique. Mais on ne doit s’attaquer ni aux 
déchéances suraiguës, ni aux lésions anciennes et avancées ; car la glande 
doit être capable de réagir à l’excitant spécifique que constitue l’extrait à 
son égard. 

Parmi les maladies graves du foie, nous avons cité, dans notre travail, 
quelques cas de cirrhose avec troubles cérébraux qui disparurent rapide¬ 
ment; un cas d’ictère grave au cours d’une cirrhose alcoolique où l’extrait 
conjura, une première fois, la crise mais où une nouvelle atteinte, survenue 
à l’occasion d’une grippe, après cessation de l’opothérapie hépatique, 
emporta la malade. Chez une femme cirrhotique, entrée dans un état 
désespéré, l’ascite, l’ictère, l’état hémorragique, l’œdème des jambes, etc. 
disparurent rapidement ; lorsque cette malade, qui conserva, par la suite, 
un gros foie scléreux, cessait les extraits, l’ictère et les hémorragies récidi- 
























CHAPITRE V 


PHYSIOTHÉRAPIE 


A. — En raison du développement pris, en Thérapeutique, par les 
méthodes physiques, nous avons été amené à étudier les bases scienti- 
tiques de la kinésithérapie et les lois générales [de la mécanomorphose. 

La mécanique du déreloppemenl (Biomécaniÿue ou mécanomorphose) 
qui a pour objet d’expliquer la forme et le fonctionnement d’un organe 
par les actions mécaniques qui s’exercent sur lui, a, en thérapeutique, des 
applications immédiates. Qu’il s’agisse du développement ou de la répa¬ 
ration du squelette, des muscles, des tendons, des différents viscères, la 
pression, Tétirement, la dilatation, etc. modèlent, pour ainsi dire, la 
matière vivante comme une cire molle et lui laissent anatomiquement leur 
empreinte; la structure d’un organe est, par là même, en relations intimes 
avec son fonctionnement. L’aphorisme célèbre de .Iules Guérin ; « la fonc¬ 
tion fait l’organe » s’applique aussi à la physiothérapie et aux réparations 
d’organe qu’elle modèle; on peut donc dire, non moins justement, que « le 
développement de la fonction dirige le développement et la réparation de 
l’organe. » 

Nous avons appliqué à la thérapeutique les lois générales de la méca¬ 
nomorphose et donné divers exemples tirés de la kinésithérapie, relatifs 
au développement ou à la réparation du squelette, de l’appareil muscu¬ 
laire, de l’appareil cardiaque, du tube digestif, en cherchant des bases 
scientifiques réelles à des méthodes trop souvent faites encore d’un empi¬ 
risme grossier et irraisonné. 

B. — Nous avons d’autre part appliqué ces idées générales à l’étude 
systématique de la gymnastique viscérale. En analysant, par des inscrip¬ 
tions graphiques, par des enregistrements de pressions et surtout 
par la radiographie, avec R. Glénard et L. Gérard, les changements de 
forme et de position des viscères provoqués par diverses attitudes ou lors 
de divers mouvements, nous avons pu déduire certaines conséquences 
précises, directement applicables au redressement orthopédique des ptoses 
viscérales, aux attitudes et aux mouvements les plus favorables pour le 



Thérapeutique, nous avons montré les lois de Biologie générale (jui 
nous paraissent devoir servir de charte à la thérapeutique physique par le 

La mécanique du développement, Biomècanique ou mécanomorphose, 
qui a pour objet d’expliquer la structure d’un tissu par les actions méca¬ 
niques qui s’exercent sur lui, a pour complément l’application thérapeu¬ 
tique de ces actions, en vue de diriger la croissance ou la réparation des 
tissus et de corriger ainsi leurs déviations morbides. 

Nous rapportons maints exemples, expérimentaux et cliniques, relatifs 
à l’influence des tractions et pressions sur la disposition des travées 
osseuses; sur les trajectoires de pression et la statique graphique des 
trabécules; sur les courbures osseuses et leur redressement dans les cas 
de déviations rachitiques; surledéveloppement des surfaces condyliennes 
en rapport avec les frottements et les plans de clivage. 

Comme types de mécanomorphose viscérale, nous insistons sur les 
hypertrophies et les hypotrophies cardiaques provoquées par l’hypertension 
des brightiques ou l’hypotension des tuberculeux; sur l’allongement ou le 
raccourcissement de l’intestin suivant le régime et le degré d’assimilation 
des aliments, etc. 

Très nombreux sont les exemples montrant que le stimulus mécanique 
exerce un rôle « développant» considérable et qu’en exaltant mécanique¬ 
ment et graduellement le fonctionnement d’un organe, on en modifie la 
forme,la structure et les dimensions. 

indications générales de la kinésithérapie dérivent des lois précédentes. 
On peut les formuler ainsi ; 

a) Tout organe en voie de développement doit, pour le modelage même 
de sa forme, fonctionner et subir des actions mécaniques dans le sens et à 
la dose voulue : telle est la kinésithérapie préventive ou éducative. 

b) Tout organe lésé doit, pour le modelage même de son tissu de 
réparation, fonctionner et subir des actions mécaniques dans le sens 
même où Ton veut influencer sa forme et sa structure. Si la fonction fait 
l’organe, elle le refait quand il a été lésé : telle est la kinésithérapie cura- 

Les contre-indications générales de la kinésithérapie sont, elles aussi, 
très nettes ; 

a) En kinésithérapie éducative, les actions mécaniques ne doivent 











Nous avons montré par la radiographie, avec MM. R. Glénard et L. 
Gérard, après un repas bismuthé pris la veille, que les ptoses, si fré¬ 
quentes, des colons en position debout sont corrigées par diverses posi¬ 
tions de redressement. 

En position renversée ou demi-renversée {prière mahométane), par 
exemple, le colon ascendant, tassé et plié en accordéon, se déplisse et 
redresse ses courbures, taudis que l’angle colique droit s’élève notable¬ 
ment vers le diaphragme : il en est de même pour le colon descendant. 
En position renversée, le colon transverse intervertit la convexité de 
sa guirlande suivant le sens de la pesanteur (fig. 47 et 48) : il en résulte, 












CHAPITRE 


RECHERCHES DIVERSES DE THÉRAPEUTIQUE 


Nous résumerons, dans ce dernier chapitre, divers travaux de théra¬ 
peutique ne rentrant pas dans les cadres précédents. 

A. — Nous avons étudié, avec notre élève Nedey, l’absorption des 
diverses formes médicamenteuses, relativement au temps de la traversée 
gastrique et à l’altération de la muqueuse qu’elles peuvent déterminer. 
Nous avons montré, conformément à nos recherches sur le jeu du sphincter 
pylorique, que la forme de choix, pour les médicamenls solubles dans l’eau, 
est le soluté aqueux isotonique; les sirops ou solutions concentrées, 
les solutés alcooliques, les loochs huileux passent beaucoup plus lente¬ 
ment à travers le pylore, en exerçant une action osmo-nocive, ou en 
provoquant des réactions sécrétoires. Pour les substances insolubles, la 
mise en suspension fine dans un julep gommeux est la forme de passage 
la plus rapide. Nous avons étudié, d’autre part, avec M” Caïris, l’absorp¬ 
tion, par les diverses voies, des préparations huileuses. Ces recherches ont 
des applications directes à l’art de prescrire. 

B. — Nous avons étudié plusieurs médications digestives : insuffla¬ 
tions gastriques et intestinales d’oxygène; huile de vaseline, cholestérine; 
régime de l’achylie pancréatique; traitement de la lithiase biliaire, etc. 

Nous avons étudié, par diverses techniques (perfusion, anses iso¬ 
lées, etc.), l’action sécrétoire, péristaltogène, etc., des purgatifs et les ' 
indications cliniques qui en résultent. Nous avons montré, notamment, 
les indications antagonistes du sulfate de soude, fortement périslalto- 
gène, et du sulfate de magnésie, inhibiteur des mouvements intestinaux, 
et préconisé ce dernier dans la constipation spasmodique. Nous avons 
étudié, cliniquement, la valeur des injections sous-cutanées de purgatifs 
dont les effets sont démontrés par nos expériences de perlusion. Enfin 

(parle séné notamment) ont, par eux-mêmes, une action péristaltogène 





enregistrer plus complètement la vitesse d’évacuation j 
telle forme pharmaceutique. 

Pour les solutés aqueux (et conformément à ne 




ou même peptiqiie, ce qui n’est pas sans inconvénient lorsqu’il est altérable 
par elle. Le meilleur moyen de soustraire un médicament à l’action du 
suc gastrique et inversement, de soustraire une muqueuse gastrique à 
l’action d’un médicament, est de l’administrer à jeun dans une grande 
quantité de solution isotonique. 

Enfin les médicaments insolubles (poudre, cachet) restent sur le filtre 
constitué par les plis de la muqueuse pylorique, alors que leur excipient 
passe clair. Ils passent, au contraire, avec le liquide s’ils lui sont incor¬ 
porés en émulsion stable, dans un julep gommeux par exemple. 

En résumé, pour estimer les avantages d’une forme pharmaceutiqne 
sur la vitesse d’absorption et l’altération de la muqueuse, on doit tenir 
compte de trois facteurs ; 1“ la concentration (les solutions les moins 
concentrées passant le plus vite); 2” Vosmo-nocivité (les solutions étant 
d’autant moins nocives pour la muqueuse qu’elles se rapprochent de l’iso¬ 
tonie; 3“ les réactions sécrétoires provoquées (la sécrétion chlorhydro- 
peptique notamment). 

Aussi les solutions aqueuses, proches de l’isotonie, ont-elles un temps 
minimum de passage et une nocivité minima. Les solutions trop concen¬ 
trées, ou incorporées dans du sirop, séjournent dans l’estomac et irritent 
la muqueuse aussi bien par osmo-nocivité que par action directe du médi¬ 
cament sur l’épithélium. 

Ces recherches ont été, récemment, reprises par Léon Meunier qui est 
arrivé à des conclusions semblables aux nôtres. 

B. — Médicaments digestifs. 

1° Injections sous-cutanées de purgatifs (173). — A la Suite de nos recher¬ 
ches sur la perfusion intestinale (page 95) et après constatation des effets 
produits par une série de purgatifs introduits avec le liquide de perfusion 
dans les vaisseaux, nous avons repris l’étude de l’administration extra¬ 
intestinale des purgatifs. 

’ Contrairement à ce qu’avait pensé Rabuteau, les purgatifs n’agissent 
.pas uniquement par action osmotique. On doit tenir compte de leur 
action péristaltogène, de leur action sécrétoire propre et enfin de phéno¬ 
mènes secondaires qui résultent de la réaction de différents organes, ainsi 
que nous nous sommes efforcé de le préciser. 

Chez l’animal, le sulfate de soude, même à très faible dose, a, par 
voie veineuse une action péristaltogène évidente dans nos expériences de 
perfusion. Le sulfate de magnésie a, au contraire, une action paralysante 




sur la motricité intestinale et une action sécrétoire prédominante. Le séné 
agit des deux façons. De plus, le sang, l’extrait intestinal d’animaux 
traités par le séné a nue action péristaltogène indirecte. L’aloès, le cas- 
cara, etc. manifestent également leur action après absorption extra- 
intestinale. Tels sont les phénomènes physiologiques sur lesquels peut 
s’appuyer la médication sous-cutanée purgative. 

Cliniquement, on obtient une action purgative ou laxative par 
l’injection sous-cutanée d’un grand nombre de substances (sulfate de 
magnésie, séné, cascara, bourdaine, etc.). MM. Albert Robin et Sourdel 
ont, simultanément, préconisé surtout le sulfate de magnésie. L’effet est 
produit à petites doses et ce n’est pas là un des moindres avantages de ce 
mode de médication ; il est doux et se prolonge. Il est, par contre, assez 
inconstant. 

Les indications sont multiples; mais on doit réserver la voie sous- 
cutanée aux cas où cette méthode a des avantages incontestables : dans les 
cas où la voie digestive est inutilisable (en raison des vomissements), ou 
doit être ménagée (ulcères, appendicite, etc.), lorsque l’on veut obtenir 
une action à faible dose ou prolongée, etc. 

Nous basant sur les propriétés différentes des purgatifs sur le muscle 
intestinal, nous donnons de préférence le sulfate de magnésie dans les cas 
de constipation spasmodique, dans la colique de plomb, etc., tandis que le 
sulfate de soude, lè séné, etc. sont meilleurs dans la constipation atoniqne. 

Les inconvénients locaux sont peu importants avec les injections de 
purgatifs salins, de cascara, etc., généralement bien supportées et non 
douloureuses : par contre le séné donne un certain degré d’inflammation 
locale; quant à l’hormone péristaltique, elle a, en injections sous-cutanées 
des inconvénients considérables, qui nous ont fait y renoncer. 

2» Mécanisme des actions pnrgatives (sulfate de sonde, sulfate de magué- 
Sie, etc.). — Nous avons étudié : a) l’action péristaltogène ; b) l’action 
sécrétoire; c) l’action cytologique sur la muqueuse des différents types 
de purgatifs. 

a) Vaotion péristaltogène est variable suivant les purgatifs employés. 
Avec le séné et le sulfate de soude, il y a augmentation évidente du péris¬ 
taltisme, facile à mettre en évidence par la technique de la perfusion ; 
les humeurs mêmes des animaux purgés (sérum, extrait d’intestins, etc.) 
ont acquis des propriétés péristaltogènes que nous avons cherché à utili¬ 
ser pratiquement. 





cas de spasme, dans la colique de plomb par exemple, ou dans la consti¬ 
pation spasmodique. 

b) h’action sécrétoire ou transsudative est, elle aussi, variable, et tient, 
non seulement à la concentration moléculaire et aux lois de l’osmose, mais 
aussi à l’action propre des divers ions. C'est ainsi que l’ion Mg. nous a donné 
une transsudation supérieure à celle que l’on aurait avec une solution de 
même concentration de chlorure de sodium ou de sucre. 

c) L’action cytologique (desquamative, leucocytaire, etc.) des divers 
purgatifs a été, d’autre part, étudiée ; elle continue à faire l’objet de nos 
recherches avec Harvier sur des chiens munis de fistules de Vella. 

— Nous avons étudié l’action péristaitogène des corps étrangers par la tech¬ 
nique de la perfusion (page 93). Nous avons montré que l’introduction d'un 
bol solide, dans une anse perfusée, en provoquant des excitations mécani¬ 
ques, détermine spontanément des contractions péristaltiques efficaces. 
Nous avons, d’autre part, au point de vue clinique, étudié certains laxatifs 
mécaniques. 

La gélose, préconisée par le P'' Schmidt (de Dresde), afin d’agir 
mécaniquement sur le péristaltisme et d’empêcher la déshydratation des 
résidus intestinaux, ressemble, par plus d’un point, à l’ancienne méthode 
de traitement par les mucilagineux ; nous avons contribué à introduire 
en France cette excellente méthode. 

ceptibles de conserver de l’eau dans les résidus digestifs et d’en empêcher 
la dessiccation qui, si souvent, est un osbtacleà leur évacuation. Nous avons 
étudié à cet égard la cholestérine, qui règle en partie la rétention et les 
échanges d’eau. Nous avons notamment utilisé la lanoline qui, on le sait. 
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éliminé : on doit donc rejeter la médication évacuante et obtenir la 
tolérance vésiculaire, grâce à un traitement de douceur, à des médicaments 
calmants (opium, antipyrine, glace, etc.), à une diététique sévère (petits 
repas rapprochés, lait écrémé, etc.) afin d’immobiliser la vésicule et de 
la rendre tolérante, sans chercher à forcer l’obstacle. 

Traitements de force et traitements de douceur ont donc, l’un et 
l’autre, des indications nettes et exclusives que nous avons établies. 

6“ Les régimes dans l’acliylio pancréatique (148). — L’achylie pancréatique 
exige un traitement diététique différent suivant que le pancréas seul est 
touché (cas relativement rare et surtout mal diagnostiqué), ou que les 
fonctions digestives complémentaires de l’estomac et du foie sont simul¬ 
tanément atteintes. 

a) Dans Vachylie pancréatique simple, le régime ne sera ni très 
restrictif, ni très sévère, puisque la plupart des aliments usuels sont assi¬ 
milés grâce aux autres glandes. On s’attachera surtout à fournir des 
aliments de digestion facile, en quantité supérieure à la normale, pour tenir 
compte du gâchage digestif lié à l’insuffisance pancréatique. On cherchera, 
d’autre part, à suppléer à Taehylie par Topothérapie pancréatique directe. 
Au surplus, il s’agit d’une diététique schématique, car ces cas sont 
exceptionnels. 

b) Dans Vachylie pancréatico-biliaire (par induration lithiasique, 
cancer de la tête, etc.), le régime doit tenir surtout compte de l’élaboration 
défectueuse des graisses ; on en réduira donc la quantité ; et on les donnera 
déjà émulsionnées par du carbonate de soude, de la bile, de l’extrait 
pancréatique. 

On évitera les régimes putrescibles : car on connaît la fétidité spéciale 
des selles dans les cas d’acholie digestive. Le régime sera donc, avant tout, 
lacto-végétarien. 

c) Dans Vachylie pancréatico-gastrique, qui est fréquente (car une des 
glandes commande l’autre, Tachlorhydrie provoquant, par manque de 
sécréline, l’absence de sécrétion pancréatique ; l’altération pancréatique 
provoquant, inversement, par voie réflexe, Taehylie gastrique), on n’aura 
à sa disposition que peu d’aliments susceptibles de digestion. Les albu¬ 
minoïdes seront exclues; les graisses ne seront qu’en partie émulsionnées 
par la bile et absorbées; les hydrates de carbone ne seront transformés 
que par la salive. Un aliment surtout paraît alors favorable, la caséine, 
qui peut être entièrement assimilée par l’intestin seul, grâce à son 
érepsine. 





CINQUIÈME PARTIE 

TRAVAUX PUBLIÉS PENDANT LA GUERRE 

Nous citerons brièvement les principales recherches effectuées depuis 
la guerre dans les différents postes où nous avons été mobilisé. 










indolores et, par là même, préférées parles malades aux injections intersti¬ 
tielles de quinine. Enfin elles nous ont paru beaucoup plus actives ; Ogr. 80 
en injection intraveineuse nous paraissant équivaloir à 3 gr. par voie diges¬ 
tive. La rapidité d’élimination est par contre, telle que l’on ne peut 
compter sur un effet tardif : les injections veineuses de quinine nous 
paraissent donc surtout un médicament d’assaut, énergique et rapide, à 
utiliser dans les formes graves, dans les séries prolongées d’accès, dans 
les formes tenaces et rebelles. 

La médication arsenicale dans le paludisme, par le néo-arsénobenzol 
notamment (238). que nous avons étudiée concurrement, a, elle aussi, une 
valeur antiparasitaire directe, principalement sur le PI. vivax, en même 
temps qu’une valèur tonique et hémopoïétique. Son action est peut-être 
plus lente, mais plus soutenue. D’ailleurs, elle non plus, comme la médi¬ 
cation quinique, n’a pas une action stérilisante définitive et doit être 
administrée par cures répétées, alternées avec les cures quiniques. 

Nous avons enfin étudié l’action, sur le paludisme et son hématozoaire, 
d’un grand nombre d’agents (inhalations d’ozone, radiothérapie, métaux 
rares, etc.) : ces recherches, encore incomplètes, ne sont pas encore publiées. 

L’étude des accès palustres et de leur intermittence nous a conduit à 
rechercher le mécanisme de la disparition des scMzontes (234 et 235) au 
cours même de l’accès, disparition particulièrement évidente lorsque les 
accès, tout en étant séparés par des phases d’apyrexie et de bien être, 
reviennent encore avec une périodicité septane ou polyseptane : on cons¬ 
tate, en effet, que les schizontes apparaissent alors dans le sang périphé¬ 
rique seulement au moment des accès et disparaissent dans l’intervalle. 

L’accès représente, pour nous, une véritable crise de destruction para¬ 
sitaire, ayant une signification nettement défensive: nous avons constaté 
que, non seulement les schizontes disparaissent du sang périphérique (et 
même du sang splénique et hépatique) à la fin de l’accès, mais encore que 
l’on y observe, alors, de nombreuses formes de régression des parasites. 
Nous avons constaté, d’autre part, in vitro, une action destructrice directe sur 
les schizontes, du sérum prélevé en fin d’accès. Cette action schisolytique 
du sérum nous paraît liée à une action schizolytique analogue que nous 
avons constatée avec des extraits leucocytaires et spléniques. On s’explique 
ainsi le rôle défensif de la splénomégalie : les extraits hépatiques n’ont 
aucune action semblable. Diverses conséquences pratiques dérivent 
de ces recherches, qu’il est actuellement difficile de poursuivre en France, 
étant donnée l’heureuse décroissance du paludisme de Macédoine. 




des entérites amibiennes latentes, si souvent méconnues (239), leur trai¬ 
tement par des lavements d’ozone, bien supportés même en cas de spasme- 
colique, et qui, en distendant les boursouflures intestinales, mettent direc¬ 
tement l’antiseptique au contact des ulcérations où le parasite persiste : 
nos résultats, qui n’ont été encore qu’annoncés, se montrent très satis¬ 
faisants quant à la disparition des kystes, même dans les cas rebelles à 
l’émétine. 

Nous avons étudié, avec M'" Bruyère, certaines crises motrices du 
tabes (241) caractérisées uniquement par des vomissements incoercibles, 
du hoquet, des liématémèses, donnant cliniquement lieu à un syndrome 
qui rappelle celui d’un ulcère perforé. 

Nous avons étudié les lésions vasculaires d’une hépatite syphilitique, 
caractérisées par des lésions veineuses ayant provoqué une hématémèse 
mortelle en un point où appuyait un éperon calcaire de spléno-artérite 
oblitérante et kystique et par un type très spécial d’endartérite par proli¬ 
fération initiale de l’endothélium vasculaire. 

recueilli par tubage direct dans les diverses affections digestives. Nous 
avons étudié, tout d’abord, une série de techniques nouvelles permettant 
une estimation qualitative et quantitative de ses éléments. 

Une première note est relative à une réaction colorée de ta stéapsine 
en plaques de gélose-graisse émulsionnée (243) ; il suffit de déposer, sur une 
plaque de gélose à laquelle on a incorporé 1/40'de graisses émulsionnées, 
une goutte du liquide d’essai et de porter une heure à l’étuve : s'il y a de 
la stéapsine, il se produit une saponification et, pour mettre les savons en 
évidence, il suffit de faire agir comme révélateur une solution de sulfate 
de cuivre qui donne des savons de cuivre, d’un beau bleu caractéristique. 

D’autres recherches seront prochainement publiées permettant d’ap¬ 
précier qualitativement et quantitativement la trypsine, l’amylopsine, les 
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